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Kemigin kigik hicreli timdrleri, birbirine benzer morfo- Bu tiimdr grubu igine Ewing sarkomu, kiigiik hiicreli os-
lojiye sahip, ayirici tani gigliikleri dogurabilen bir tiimér gru- teosarkom, mezenkimal kondrosarkom, lenfoma, primitif
bu olarak 6nem tagimaktadir. néroektodermal timér, metastatik néroblastom girmektedir.

Bazan, kronik osteomyelit bile yaniltici tanilara yol acabil-
mektedir (Resim 1).

Ewing Sarkomu: Malignitesi yiiksek bir timér olarak
* 1.0. Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dal Ewing sarkomu histogenezi tam anlagilamamig timérler
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Resim 1: Kronik osteomyelit olgusunda mononiikleer iltihap
hiicrelerinden olugan yuvarlak hiicreler ve endotelleri aktif
kapillerler. (B-961/90, HEx200).

icinde yer almaktadir. Elektron mikroskebik, immunohisto-
kimyasal ve diger galismalarla, timorin primitif iskelet me-
zenkimi ya da destek retikiiler hiicrelerden kéken aldig bil-
dirilmekle birlikte, son yillarda yapilan deneysel bir galisma
noral histogenezi giindeme getirmis, primitif néroektoder-
mal timorlerle siki iligki belirtilmistir (4, 16,19).

Tedavileri farkliik gosterdigi icin bu timdrlerin, diger ki-
¢ik yuvarlak hiicreli timérlerden ayrilmasi gereklidir.

Makroskobik olarak, genellikle kemik uzunlugunun yari-
sindan azi tutuludur. Amputasyon piyesleri, genellikle teda-
vi sonrasinda patologda geldiginden, nekroz ve kanama gibi
sekonder degisiklikler igerir. Bu alanlar diginda timér, beyin
dokusuna benzer nitelikte, yumusak, gri-beyaz ve parlak-
tir. Stroma olusturmayan timér akici irin kivaminda olabile-
cedinden, makroskobik olarak osteomyelitle karisabilir
(16).

Histolojik olarak Ewing sarkomunun 6zellikleri tam anla-
mi ile patognomonik olmamakla birlikte oldukga spesifiktir.
Karakteristik olarak, tiimér, monoton gériinUsli, yuvarlak
hiicrelerin diffuz Uireyisinden yapilidir. Hiicreler normal len-
fositten hafif buyiik olup, ince ve daginik kromatin agina sa-
hip, yuvarlak ya da hafif oval niive igerirler. Nilkleol genel-
likle kiigiik ya da yoktur. Mitoz boldur (16,19) (Resim 2).

Vakalarin % 10'unda iri nukleol igeren, lobule gekirdekli,
daha biyik timéoral hiicreler gézelnir. Bu 6zellik atipik
Ewing sarkomu ya da biyiik hiicreli Ewing sarkomu igin ta-
riflenmistir. Bu tirin, diger klasik tipe gore farkl prognoz
gbstermedigi bildiriimektedir (16,23). Ozellikle, tedavi son-
rasinda Ewing sarkomuna ait timér hiicreleri arimis bir pleo-
morfizm ve dev hiicre formasyonlari gésterebilir. Bu tir va-
kalar osteosarkom, lenfoma ve histiyositozis X grubu has-
taliklarin histolojik gériintlisi ile karisabilir (16).

Ewing Sarkomunda timéral hiicrelerin sitoplazma sinir-
lari belirsizdir ve sitoplazmalarinda ince képukli vakuoller
ya da grantller vardir (10,19). Bu sitoplama &zeliigi, nérojen
timorler, melanom ve myojen timérlerden ayrimda énem
kazanir.

Hiicre tabakalari, ince fibréz doku bantlar ile boliinmus
olarak gérilebilir. Iskemik zondaki hiicreler biizilliip, yuvar-
laklagarak, sitoplazma sinirlan daha belirginlesip, bir lenfo-
ma goriintUsi verebilir (16).

Vakalarin % 5-10'unda, hiicresel degenerasyonla bera-

Resim 2: Ewing sarkomunda fibréz doku bantlar: ile béliin-
miig tiimdral hiicre gruplari. (B-3475/90, HEx200).

ber, rozet benzeri yapilar gorilebilir (1,10). Bazen ise, pso-
doalveoler patern ortaya gikar ki, bu vakalarda metastatik
ndroblastom ve alveoler rabdomyosarkom ile ayirici tani ge-
rekir.

Ewing sarkomunun tanisi sirasinda PAS boyasi, diastaz
ile islemden sonra kaybolan, hem intrasitoplazmik, hem
matriks igi glikojeni gosterir (19,21,22). Ancak, formalin fik-
sasyonunda glikojen ancak olgularin % 50'sinde saptandi-
gindan, PAS negatif olug, Ewing sarkomu tanisini reddettir-
mez. Vakalarin % 12'sinde glikojenin saptanmasi gok giig-
tur. Ancak glikojenin tamamen yoklugu cok nadir oldugun-
dan, 6zellikle tumérin periferik kisimlarindan érnekleme
yapilip aragtinimalidir (16).

Retikulum boyasinda, timér hiicre gruplarini kugatan,
ince bir retikulum ag: gézlenir (10,22).

Immunohistokimyasal analizde Ewing sarkomu vimentin
ve kollagenin bazi tipleri igin pozitif olup, bazan keratin igin
bile pozitif boyanabilmektedir. Ayrica NSE + ligi de bildiril-
mistir (19).

Biokimyasal olarak, dlgilebilir kollagen yokludu bu tii-
mori kondrosakrom ve ostesarkomdan ayirir (16).

Kemigin Kiigik Hucreli Osteosarkomu: Kemigin primer
habis timéorleri icinde, ikinci siray! alan osteosarkomlar ara-
sinda, histolojik olarak Ewing sarkomuna benzeyen, kigik
hiicreli osteosarkom nadir olup % 1'lik bir gériilme sikhg:
olusturmaktadir (2,13).

Bu timér, kendine 6zgi bir histogeneze sahip olup, os-
teoid Ureten kugiik yuvarlak hiicrelerden yapilidir. Timor
hiicreleri uniform, kompakt, kiigiik hiicreler olup, genellikle
berrak sitoplazmalidir. Niive, ovoid ya da yuvarlak, ince
kromatinlidir (Resim 3).

Nekroz, Ewing sarkomunda oldugu gibi yaygin degildir.
Ewing sarkomundan farkli olarak, ince duvarl bir kapiller agi
segilir (12).

Tumor hicreleri arasinda, degisik miktarlarda, ancak
genellikle kiigiik bir odak halinde ince osteoid madde ya da
primitif kemik olugsumu mevcuttur. Osteoid maddeyi bulmak
zor olmakla birlikte, timér hiicreleri tarafindan osteoid yapi-
mi, osteosarkom tanisi igcin dedismez bir bulgudur
(2,12,13,18).

Bazan osteoid maddeye eslik eden kondroid madde
mevcut olabilir. Bu tiir kondrosarkomatéz alanlar, mezenki-
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Resim 3: Kiiciik hiicreli orteosarkom olgusunda ince osteoid
madde etrafina dizilmig, kiigiik, olduk¢a uniform atipik oste-
oblastlar. (B-8791/91, HEx200).

mal kondrosarkom ile kangabilirse de, mezenkimal kondro-
sarkomda tiiméral kemik yapimi yoktur (13).

Bazi galismacilar, timér hiicrelerinde glikojen pozitifligi
saptamiglardir. Tedaviye yanitlan farkli oldugundan, bu tir
olgularda Ewing sarkomundan ayrim igin ara matriks, yani
osteoid mutlaka aranmalidir (2,12,13).

Mezenkimal Kondrosarkom: Kemigin nadir gériilen pri-
mer timdrlerinden olup, andifferansiye mezenkimal hiicre-
ler, habis kikirdak adaciklan ve hemangioperisitomaya ben-
zer alanlardan yapilidir (Resim 4).

Makroskobik olarak lobiile, yumugak ya da sertge, gri-
pembe renkli olup, degisik oranlarda kalsifikasyon odaklari
ve nekroz igerir (8,18).

Histolojik olarak degigmez elemanlardan biri, farklilag-
mamis mezenkimal hiicrelerdir. Bunlar yuvarlak ya da ovo-
iddir (8,18,20). Yuvarlak hiicrelerin baskin oldugu timérler,
ozellikle Ewing Sarkomu ya da diger yuvarlak hiicreli timor-

Resim 5: Primer kemik lenfomasinda lenjoid seri hiicrelerine
benzer nukleolleri belirgin, tek tek duran atipik mononiik-
leer hiicreler. (B-1933/89, HEx500).

Resim 4: Mezenkimal kondrosarkomda, andiferansiye yuvar-
lak mezenkimal hiicrelere komgu malign kikirdak adaciklar:.
(B-14783/90, HEx80).

lerle karigabilir (11). Bu dzellikle timoral kikirdak Uretimi ki-
Gk alanda ise ve kikirdak farklilasmasinin gériimedigi du-
rumlarda s6z konusudur. Seyrek olarak ise kikirdak adacik-
lari baskin olabilir. Ancak, tipik vakalarda kesit yiizeyinin
yaklasik % 50'si kikirdaktan yapilidir (14). Kikirdak adacik-
larinin anaplazisi dediskendir (18). Bazan bu adaciklarda
kalsifikasyon odaklarn ve metaplazik ossifikasyon gériilebi-
lir (8,20). Eger bu odaklar kilgilk ise, osteosarkom ile kari-
sabilir. Ancak buradaki ossedz elemanlar metaplazik olup,
timoral degildir ve matriks timor hucreleri tarafindan yapil-
maz.

Bazan, hemangioperasitoma benzer alanlar gézlenebi-
lir. Ancak, bu alanlarin ultrastriiktirel olarak, gergek damar-
sal 6zellik tagimadidi saptanmigtir (14).

Diger bir patern, fibrosarkoma benzer fusiform hiicrele-
rin demet tarzinda treyisidir. Fakat, timoriin periferik kisim-
lan lobiile olup, gevre dokuya itiime seklinde biyiiyerek ki-
kirdak genezini destekler (14,18).

Tuméral hiicre gruplarini kugatan retikulum agi, kalin ve
yogundur. Bazi olgularda sitoplazmik PAS pozitifligi sapta-
nabilir (18). Ewing Sarkomu gibi, mezenkimal kondrosarko-
mun da glikojen pozitifligi géstermesi ile, 6zellikle kiigik bi-
opsi materyalinde, kikirdak yapimi da az ise karigikliklara
yol acgabilir. Ancak, Ewing sarkomunda igsi hiicre ve timo-
ral kartilaj yoktur.

Primer Kemik Lenfomasi: Kemigin primer lenfomasi sey-
rek goriilen, klinikopatolojik agidan kendine ézgu bir timor-
dir (5,6,7,9,19).

Makroskobik olarak yumusak, gri-pembe ve graniler
gorintmlidir. Kemigin trabekiler yapisini koruyarak, ilik
kavitesi igine girer ve kemikte yama tarzinda destruksiyona
yol agar (7,19).

Primer kemik lenfomalarinin gogu biiyik hicrelidir. Bu
hiicreler, az ya da ¢ok lenfoid seriye benzer atipik eleman-
lar olup, diffuz Gremiglerdir (Resim 5). Ewing sarkomuna
oranla, hiicreler tek tek durur ve sitoplazma sinirlar belir-
gindir. Niiveler daha koyu boyanir. Halbuki Ewing sarko-
munda, hiicreler daha koheziv ve sarkomatézdir (19). An-
cak, tim bu o6zellikler uygun olarak fikse edilip, boyanmis
dokular igin gegerlidir. Gesitli artefaktlarla bozulmusg doku-
da kronik osteomyelit, néroblastom, lenfoma ya da Ewing
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sarkomu arasinda ayirici tani yapmak oldukga giiglesebilir.
Ayrica bazan timdral lenfositler arasindaki yogun fibrozis
nedeni ile sarkomla karisabilir (9). K

Lenfomanin diger bir ézelligi, kemik iliginin total oblite-
rasyonudur.

Nikleer ozellikler anaplazinin derecesini belirlemekle
birlikte, nodal lenfomalardan farkli olarak biyolojik ve morfo-
lojik bir siniflamaya tabi tutulmamis primer kemik lenfomala-
ri, gercekte hetercgen bir grup olustururlar (6).

Nodal lenfomalarda uygulanan gesitli siniflamalarin, her-
hangi bir modifikasyon yapilmaksizin primer kemik lenfoma-
sinda uygulanip uygulanamayacag! heniiz tam olarak bilin-
memektedir. Hicre tipini belirleyen immunolojik veriler he-
niiz tam kesinlesmemistir, ancak hakim olan tip B fenotipi-
dir (7,9,19). Ultrastriktiirel ozelliklerin nodal ya da
ekstranodal lenfomalarla ayni oldugu bildiriimekle birlikte
heniiz anlamli ve kullanilabilir bir siniflama yoktur ve bunun
yapilabilmesinin giigliigii vakalarin azhdindan kaynaklan-
maktadir (9,19).

Ozel boya yéntemlerinden PAS ve diastazli PAS genel-
de negatiftir (7). Retikulum boyasinda 6zellikle pleomorfik
nilkleer 6zellikler gosteren, eski adi ile retikulosarkomda
tek tek hiicreleri kusatan retikulum agi gérilr (3,6,7).

Immunolojik belirleyicilerden LCA pozitifligiyadaBve T
hiicre isaretleyicileri ile lenfoid orijin gosterilebilinir. Ancak
dekalsifikasyon, ya da yaygin nekroz nedeni ile immunohis-
tokimya glivenilir sonuglar vermeyebilir (19).

Primer kemik lenfomasinda birbiri ile iligkili prognostik
sonuglar veren ve ortak kullanimi heniiz olusmamig sinifia-
malar ve vaka azligi nedeni ile, hastalik hakkinda bilgilerimi-
zin artmasi icin daha gok vakaya, daha gok deneyime ihti-
yacimiz oldugu agiktir (5,9).

Kemigin Primitif Néroektodermal Tumdorii: Cok seyrek
olan bu timér noral crest orijinli malign timérlerin (periferik
noroblastom. Askin timéri gibi) kemik yerlesimli esdegeri
olarak kabul edilmektedir. Metastik néroblastomdan farkli
olarak tek bir kemik tutuludur. Bu timériin Ewing sarkomun-
dan ayrn bir timér olarak ele alinmasi gerektigi hala tartis-
malidir (15,19).

Mikroskobik olarak tiimér, Ewing sarkomuna benzer
ozellikler tagir.

Histolojik incelemede tiimériin kiigik, hiperkromatik nii-
veli, sitoplazma sinirlan belirsiz, yuvarlak hiicrelerin diffuz
tireyisinden yapili oldugu gorillir. Arada noroblastomdakine
benzer ince nérofibriller segilebilir. Bazi hiicrelerde sitop-
lazmik uzanti mecut olup, hiicreler daha sigkince ovoid se-
kildedir. Homer-Wright tipi rozetlerin varligi ayinci tanida
onem tasir.

Retikulum boyasinda tiimér gruplarini kusatan bir lif pa-
terni gorilir. PAS boyasinda glikojen hiicrelerin goguniu-
gunda negatiftir. Hicreler immunohistokimyasal olarak NSE
ve Leu-7 pozitifligi gosterir (15).

Morfolojik olarak birbirine benzer 6zellikler tasiyan bu
timarlerin ayirici tanisi igin biopsi alirken ve patolojik incele-
me sirasinda bazi hususlara dikkat etmek gereklidir. Ewing
sarkomu yoniinde klinik 6n tani kuvvetli ise, ya da herhangi
bir yuvarlak hiicreli sarkom 6n tanisi varsa elektron mek-
roskobu igin 6rnek ayrilmalidir. Aynica lenfoma belirleyicile-
rinin caligmasina ve ince sitolojik ayrintinin incelenebilmesi-
ne olanak verecek dokundurma preparatlan yapiimali ve bir
miktar doku glikojen boyasi uygulanabilmesi igin % 80-90'1k
alkolde tesbit edilmelidir (16).
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