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" OZET

20 malign periferik sinir kilf timorii biyolo-
Jik  ozellikler  yoniinden  arastirimustir.  Hastalarin
S'inde (% 25) nérofibromatozis mevcuttu. Boli-
ter olan malign schioannomlarin 9'u primer ola-
rak malign bagslamis, 4'it tekrarlamalar sonucu
malignlesmis, 2 vakamin ilk ameliyat materyel-
leri tarafinizdan incelenmedigi icin primer mi
yoksa tekrarlamalar sonucunda mi malignlestigi
saptanamamistir.  Klinik gidis vakalarimizda fark-
lLlik gostermekle beraber, ortalama yagam siiresi
9 yi bulunmustur. Bu tiimorler lokal olarak re-
kiirrens  gostermeye  egilimlidir.

Anahtar Kelimeler: Malign periferi'< sinir kilif timord,
biyoloji.
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Periferik sinir kilif hiicrelerinden gelisen malign
tiimoérlerde makroskopik ve mikroskopik yapinin va-
kadan vakaya ¢ok farklh olusu, tanida ve uygulanacak
tedavi yonteminin seciminde gii¢liikler olusturmakta
ve prognozu etkilemektedir (5,9, 12,13,14).

Tiimoriin soliter olusu veya heniiz tam gelisme-
mis bir nérofibromatozis vakasinin nonspesifik ilk
belirtisi olmasi halinde sorun daha da karmasik ol-
maktadir. Bu durumda Kklinik bulgular, soy ge¢mis,
makroskopik goriiniim ve mikroskopik inceleme i¢in
secilecek alanlar, tanida biiyiik 6nem tasimaktadir.

Bu makalede, kilif hiicrelerinden gelisen malign
periferik sinir tiimoérlerinin biyolojik ve prognozu
etkileyen 6zellikleri, kendi materyalimiz sonuc¢larina
dayamlarak tartisilacaktir.

MATERYEL VE METOD

Materyelimiz 1960-1979 yillar1 arasindaki 20
yillik siire icinde Hacettepe Tip Fakiiltesi Patoloji
Anabilim Dali'nda incelenen 287 periferik sinir kilif
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Biyolojik Ozellikleri

THE BIOLOGICAL  FEATURES  OF MALIGNANT
PERIPHERAL NER VE SHEA TH TUMORS

Gelis tarihi: 20 Subat 1985

SUMMARY

20 Malignant peripheral nerve sheath tumors
were examined with respect to their biological
characteristics. 5 (% 25) of the patients had
evidence of neurofibromatosis. 9 of the patients
with solitary schwannoma appeared as primary
malignant, 4, became malignant following recur-
rences and no comment was made about 2 cases,
because prior specimens were not examined by
us. Although the clinical course of the cases were
variable, thé approximate duration of survival
was 9 years. These tumors tended to show local
recurrences.

Key Words: Malignant peripheral nerve sheath tumor,
biology.
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tiimorii icinden secilen 20 malign tiimér vakasindan
olusmaktadir. Bu vakalara ait hikaye, klinik bulgular,
uygulanan tedavi yontemleri, prognoz ve sonucla il-
gili bilgiler, klinik dosyalarindan ve hastalarlayapilan
yazismalar ile saglanmistir. Caliymamizdaki vakalara
ait biyopsi ve ameliyat materyellerinin parafin blokla-
rindan hazirlanan Kesitler hematoksilen eozin, gii-
miisleme, van Gieson, toluidin mavisi, PAS, miisin,
trikrom ve alsian mavisi gibi boya metodlari ile ha-
zirlanarak 151k mikroskobunda incelenmistir.

BULGULAR

Tablo 1'de 20 malign schwannomun klinik ve
patolojik 6zellikleri 6zetlenmistir.

Vak'alarin % 60"1 erkeklerde, % 40'1 kadinlarda
gozlenmistir. Goriilme yas1 4 ile 69 arasinda degis-
mektedir.

20 vakanin 9'u (vaka no. 2, 3, 4, 9, 10, 11, 12,
13, 14) primer olarak malign baslamis, 4'ii (vaka no.
S5, 7, 16, 17) malignlesmis, S'i (vaka no. 1, 8, 18,
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20 Vakanin Klinik ve Patolojik Ozellikleri

Hastahk Siiresi

. N von Rock- Primer
Vaka Yerlegim ve Ik 1k Son Soliter/  linghausen Malign Rekiirrenste  Rekiir-Metastaz
No. YasCins Sinir Hligkisi Belirti Amelivat Kontrol Patolojik Tam Multipl ife Iligkisi Baglayan Malignlesme Rens Says Son Durum
1 30L Soln. media- 1948 1965 21.5.1976 Norufibrosarkom M + 0 0 3 Akciger 24 2.1979'da
nusu fusiform {rady.)
olarak geniglet-
mig
2 34 E  Sol maksilla 1974 21.5.1976  4,1980  Malign dejencruasyon 8 - + - 2 — Lokal rekir-
gosteren norofibrom rensle
sihhatte
3 65K Sai maksiller 1973 1974 1974 Malign schwannom ) - + - - Bolgesel ?
siniis ve bo- lenfl nodu
yunda, 12. {patolojik)
sinir ile iligkili
4 49 K Arka medias ? 1973 4.1974  Malign dejenerasyon 5 - + - - Vertebra ?
ten gosteren norofibrom (dirckt yayr
laim)
A 34 K Solmemec 1963 1963 1973 Norotibrosarkom M - - + 8 - 21.1.1973'de
cksitus
6 44 E  Sol maksilla 1972 1972 1974 Intransral malign S - ? ? 1 - ?
(n. infraorhi- nérinom
talis ile iligkili)
7 A8 K Sag ayak bay 1967 1969 1979 Malign dejencrasyon S - - + 6 . Arahk 1979'-
! parmags gosteren norofibrom da saglam ve
(n. plantaris) sthhatte
& 25 F  Interkostal Dogusg- 1964 1980 Norofibrosarkom M + 0 0 — - Kemoterapi-
sinir kihfi tan de sthhatte
9 29 E  Sagn.fasialis 19656 1451971 19.8.1975 Malign dejenerasyon 8 - + - - Mart 1980'de
kihfiiginde gosteren ndrofibrom saglam ve
silthatte
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Tablo — 1'den Devam
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69 E

29 K

68 E

45 K

24 E

5E

36 E

4 E

29 K

16 K

Sol maksilla 1974

Ly sinir koki 1976
intraverteb,
ekstradural

T3-5' intra- 1974
dural, ekstra-
mediiller

Lg-S1 derialtin 1974

1974

3.1977

1977

1974

Cp-6 intrave 10.1976 3.2.1977

ekstradural

Sol uyluk on 1964
yiizu

Oksipital bol- 1959
ge, sagh deri

Oksipital bol- 1952
ge, saghi deri

Sag uyluk ve 1957
sag fossa iliaka

Boyun 1977

Sag gluteus ?

P

1961

1965

1977

1977

17.5.1961

1974

10.8.1977

25.12.1978

24.1.1980

7.10.1972

17.10.1963

22.8.1978

23.6.1960

13.12.1977

1976

Malign dejenerasyon
gosteren norofibrom

Malign norinom

Malign dejencrasyona

egilimli norofibrom

Malign dejenerasyona

egilimli norofibrom
Malign epiteloid
schwannom
Norofibrosarkom
Norojenik orijinli
fibrosarkom
Malign norinom
Malignite kazanms
norofibrom

Malign nérofibrom
Fokal malign deje-

nerasyon gosteren
norofibrom

M

M

M

10

Akciger

Akciger

1

1.1980'de
saglam ve
sthhatte

1973'de
eksitus

10.1963"de
eksitus
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19, 20) norofibromatozis zemininde malignles-
mistir. 2 vakanin (vaka no. 6, 15) ilk ameliyat ma-
teryellerini inceleme olanagimiz olmadigy i¢in, pri-
mer mi yoksa tekrarlamalar sonucunda m malign-
lestigi saptanamamistir.

Calismamizdaki vakalarin lokalizasyonlar1 goz
oniine alindiginda, viicudun cesitli yerlerinde malign
periferik sinir kilif tiimorlerinin gelistigini saptadik.
4'er vaka alt ekstremite ve maksiller, 3 vaka intra-
vertebral yerlesim gosteriyordu. 2 vaka oksipital
bolgede sach deride, 1'er vaka boyunda, n. fasialiste,
n. medianusta, arka mediastende, memede, inter-
kostal sinirde ve govdede deri altinda lokalize idi.

TARTISMA

Kilif hiicrelerinden gelisen malign periferik
sinir tiimorleri her yasta ve her iki cinste goriilebil-
mektedir (5, 11, 12, 13). Vakalarimizin % 60"1 er-
keklerde, % 40'1 kadinlarda gézlenmistir. En genc
vaka 4, en yash vaka 69 yasindadir.

Benign periferik sinir kilif tiimoérlerinden néri-
nomlar siklhikla statoakustikus ve vertebral sinirler-
den gelismelerine karsin malign periferik sinir tii-
morlerinin  6zellikle goriildiigii bir lokalizasyon
mevceut degildir ve c¢esitli caliymalarin sonuglar:
arasinda herhangi bir uyum yoktur. 232 soliter malign
schwannomluk serilerinde Das Gupta ve Brasfield (5)
bu tiimorlerin en sik alt ekstremitelerde lokalize ol-
dugunu gormiislerdir. % 401 von Recklinghausen
norofibromatozisi ile iliskili 165 vakalhk c¢aliyma-
larinda Sordillo ve arkadaslari (13), soliter olan
malign schwannomlu vakalarin viicudun her tara-
finda dagilim goésterdigini, buna karsin von Reckling-
hausen hastaligr ile iliskili olan vakalarin santral
yerlesimli olduklarimi saptamislardir.

Vakalarimizin lokalizasyona gore dagilim ince-
lendiginde; 5 vakanin intra ve ekstra vertebral, 4'er
vakanin maksiller ve alt ekstremiteler, 2'ser vakanin
torakal ve ekstrakranial bélgelerde, Ter vakanin da
iist ekstremite, arka mediasten ve n. fasialise lokalize
oldugu goriilmiistiir.

Cesitli calismalarda isaret edildigi (2, 3, 4, 5,
6, 8, 12, 13, 14) ve materyelimizde saptandig1 gibi
malign periferik sinir kilif tiimorleri siklikla derin
sinirlerden gelismektedir.

Baz1 yayinlarda soliter malign periferik sinir
tiimorlerinin cerrahi tedaviden sonra ortalama % 50
oraninda rekiirrens gosterdigi saptanmistir (3, 5).

Norofibromlarda, 6zellikle derin sinirlerden geli-
senlerde ve pleksiform tiplerde ise rekiirrensin % 30
dolayinda olustugu ve rekiirrens goésteren vakalarin
yarisindan fazlasinda malignlesme meydana geldigi
gozlenmistir (6).

Multipl nérofibromlarla (nérofibromatozisle) ilis-
kili malign sinir kilif tiimoérlerinde rekiirrens orami
ortalama % 35 civarinda bulunmustur (4). Sordillo ve
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arkadaslar soliter malign schwannomlarla, von Reck-
linghausen hastalig1 zemininde gelisen malign schwan-
nomlarin farkli biyolojik karakter gosterdigini ve
multipl olan vakalarin daha kotii prognoz gosterdigini
saptamislardir. Yazarlar her iki grupta da lokal re-
kiirrensin ¢ok fazla oldugunu goézlemislerdir (13).
Ghosh ve arkadaslari da pleksiform tipte olan veya
con Recklinghausen hastalig: ile iliskili olan vakalarin
daha kotii prognozu oldugunu izlemislerdir (7).

Materyelimizde 20 vakanin 9'unda 1 ile 10 kez
arasinda degisen rekiirrens izlenmis; soliter ve multipl
her iki gruba ait olan bu vakalarla ilgili toplam 37
biyopsi ve ameliyat materyeli incelenmistir.

Bazi yazarlar malign periferik sinir kilif tiimorle-
rinin sinir boyunca yayilmaya meyilli olduklarini,
bundan dolayr da rekiirrenslerin sik oldugunu ileri
siirmiistiir (9, 14). 1 nolu vakamizda n. medianustan
gelismis malign tiimdrde, ameliyat esnasinda normal
goriilen cerrahi sinirda Kkiiciik bir sinir demetinde
gozden Kkolaylikla kacabilecek birka¢ tiimor hiicre-
sinin bulunusu (Sekil 1), rezek edilen sinirin distal
kesiminde ilk ameliyatindan 3 yil sonra rekiirrens
olusmasina neden olmustur (Sekil 2).

Sekil 1. N. medianus eksizyon materyalinde, alt cerrah:
sinirda tek bir fasikiilde hiperkromatik ¢ekirdekli
timftral nitelikte olan hiicre grubu gorilmektedir.
Vaka no 1, B-2715-73, H-E, x200.

Malign periferik sinir tiimoérlerinde % 50 civa-
rinda rekiirrens meydana gelmesine karsin, en etkin
tedavi cerrahidir (5, 12). Cerrahi tedavinin sonucunu
tiimoriin pleksiform veya multisentrik Kkarak tarda
olusu, ayak kemikleri, eklemler ve landonlar gibi
tam c¢ikarilmaya elverisli olmayan lokalizasyon gos-
termesi (Sekil 3, vaka no. 7) gibi faktorler etkilemek-
tedir. Materyelimizde buna benzeyen toplam 5 vaka-
da total rezeksiyon yapilmamasina bagh rekiirrens-
ler olusmustur.

Malign periferik sinir tiimoérlerinde metastaz
nispeten ge¢ ve seyrek olarak meydana gelmekte
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Sekil 2. Sol kol dirsek iistii amputasyon materyelinde tii-
moral yapilar gozlenmektedir. Vaka no 1, B-2350-
76.

Sekil 3. Sinirler boyunca multipl nodiiller halinde gelisme
gosteren timor gorilmektedir. Vaka no 7, B-4576-
71.

ve en sik akcigerlerde goriilmektedir (1, 5, 10, 13,
14). Materyelimize ait 4 vakada, radyolojik olarak
akcigerlerde tiimor metastazina uyan bulgular izlen-
mistir. Ayrica bir vakanin rejioner lenf diigiimiinde
ve bir vakanin da tiimore komsu vertebrasinda direkt
yayillim saptanmistir.

Malign periferik sinir kilif tiimoérlerinde prognoz
malign yumusak doku tiimdérlerine nazaran daha iyi
bir seyir gostermektedir. Das Gupta ve Brasfield'in
serisinde takip edilebilen 184 hastanin yarisinda
yasam siiresinin 5 y1l veya daha uzun oldugu saptan-

mistir (5). Vieta ve Pack'in serisinde ise, yasam sii-
resinin 8 ay ile 21 yil arasinda degistigi ve ortalama
6 yil oldugu goriilmiistiir (14). Sordillo ve arkadas-
lar1 serilerinde 5 yillik yasam siiresinin von Reckling-
hausen hastalig ile iliskili grupta % 23, soliter olan
malign schwannomlarda ise % 47 oldugunu bulmus-
lardir (13).

Materyelimizde takibi yapilan 12 vakada ortala-
ma yasam siiresi 9 yil bulunmustur. Takibi yapilama-
yan hastalardan bir b6liimiiniin erken donemde eksi-
tus olmalari, takibe gelmelerini olanaksiz kilmis ve
ortalama yasam siiresinin literatiir ortalamalarindan
daha uzun goriilmesine neden olmus olabilir.

Tiimoriin primer olarak malign baslamasi veya
rekiirrens sonucu malignlesmesi veya néorofibromato-
zis zemininden gelismesi ile prognoz arasinda iliski
konusunda fikir birligi mevcut degildir.

Bulgularimiz prognozun tiimériin nasil basladigi-
na bagh olmaksizin, vekeden vekeye biiyiik farkhhk-
lar gosterdigi izlenimini vermektedir. Prognozu daha
¢ok tiimoriin lokalizasyonu, malignitenin fokal veya
diffiiz olusu ve tedaviye baslama zamani etkilemek-
tedir.

Pleksiform bir nérofibrom zemininden malign-
lesen bir vakamizla, primer olarak baslayan ve fakat
fokal malignité gosteren bir diger vakamizda ameli-
yatlarindan 9ar yil ge¢mis olmasina karsin, herhangi
bir rekiirrens goriilmemis ve tam sifa saptanmistir.
Buna karsin, dogustan beri von Reclinghausen has-
tas1 olan bir vakamizda malign degisme 1 yil dnce
baslamis ve akciger metastazlar1 olusarak cok siiratli
bir seyir gostermistir.

Malign periferik sinir kilif tiimoérlerinde nonneo-
plastik ve neoplastik mezenkimal yapilarin bulunma-
siyla prognoz arasinda yakin bir iliskinin bulunmadig
diisiiniilmekle birlikte, rabdomyosarkomato6z transfor-
masyon goésteren vakalarda prognozun kétii oldugunu
gosteren gozlemler mevcuttur (15).

Materyelimize ait 7 vakada osteo-, kondro-,
mikzo-, lipo-, rabdomyosarkomatdéz diferansiyon gos-
teren malign mezenkimal komponentlere rastlanmis-
tir. Morfolojik olarak ¢ok malign goriiniimlerine kar-
sin bu vakalarda biyooljik seyrin oldukc¢a yavas ol-
dugu dikkati ¢ekmistir.

Yiiksek oranda rekiirrens goriilmesine karsin bu
tiimorlerde en etkin tedavi cerrahi tedavidir. Radyo-
terapi ve kemoterapi etkili olmamaktadir.
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