Gocukluk cagi tiimorleri

Kiigiik yuvarlak mavi hiicreli tiimdrlerin ayrici
tanisinda immiinohistokimyanin yeri

Dr. Giilay Dogusoy* Bio. Selda Guraz*

OzZET

Cocukluk cagr solid tumorleri icinde, néroblastom,
rabdomyosarkom, Ewing sarkomu, malign lenfoma ve
Wilms tumérinin blastomatéz tipi, indiferansiye kuguk
hucrelerden olugurlar ve belli tanitici tnitelere farklilagma
gostermediklerinden rutin tetkiklerle ayirici tani gtigligu
yaratirlar. Yagam sureleri ve tedavileri birbirinden farklh
olan bu timérlere kesin tani konmasinda, kilit patologlar-
dadir. Caligmamizda 1969-1988 yillan arasinda, anabilim
dalimizda, cocukluk gagina ait indiferansiye habis tamor
tanisi almis 86 olgu yeniden degerlendirildi ve immuno-
histokimyasal yéntem yardimiyla diferansiye edildi.

GiRiS

Solid gocukluk ¢agi (CC) habis timérleri (tm) iginde,
genellikle ayni mikroskopik gértinime sahip olan norob-
lastom (NB) rabdomyosarkom (RMS) Ewing sarkomu,
lenfoma, kiiguk hucreli osteosarkom ve Wilms timaortnin
blastomatdz tipi, ‘Cocukluk gaginin kiiguk yuvarlak mavi
hucreli timérleri’ bashgi altinda bir grupta toplanmakta-
dir. Bu timérlerin, benzer histolojik yapilar oldugundan
bazen rutin inceleme yéntemleri ile kesin taniya varmak
glic olmaktadir.! Bu gruptaki her bir timérin biyolojik
davranigi ve tedaviye yaniti farklidir. Patolojide gérulen
tani guglikleri sonugta tumér tedavisine de yansimakta-
dir.2 Simdiye kadar bu timérlerin kesin aynmi ve histoge-
nezini ortaya koymak igin histolojik, ve ultrastruktirel, bi-
yokimyasal, immunolojik, sitogenetik ve molekuler biyoloji
teknikleriyle pek cok galisma yapilmigtir 2™

Calismamizda, immunohistokimyasal (IHK) yontemle-
rin uygulanmaya basglamasindan énce, ileri bir alt grupla-
maya gidilemeden indiferansiye habis timor olarak ta-
nimlanmig, 84 olguda, immunochistokimya yénteminin ayi-
rici tanidaki katkilarl arastirilmistir.

GEREC ve YONTEM

1969-1988 yillari arasinda, CTF Patoloji Anabilim Dali
biyopsi protokollerine kayith 0-14 yas grubunu kapsayan
2628 CC tumorl saptandi. Bu olgularin 1455'i (%55,
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Neuroblastoma and other small round blue cell ne-
oplasms of chlldhood such as Ewmg s sarcoma,
rhabdomyosarcoma lymphoma, Wilm'’s tumor are of-
ter canfused as they have the same histological fea-
tures and there are many diagnostic tecmques useful
for the definitive classification. As they show different
biologic behaviour and response to treatment it is at-
tendant upon the pathologist to pro\nde the most ac-

curate diagnosis possible. In our study, we reviewed

86 cases of small round blue cell tumors of childhood
with the aid of mmunohistochemisiry for adequate re-
hable dlﬂerentahon i
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36)'ini olusturan habis timérlerin 169'unda timarler bili-
nen histolojik tiplerden birine sokulamadi@i i¢in indiferan-
siye habis timar tanisi konmustur.

169 olgudan 38'i bloklari temin edilemedigi, 22'si ali-
nan dokularin taniya elverigsiz olusu, 5'i ise ayni hastaya
ait tekrarlanan biyopsiler olmasi nedeniyle ¢alisma digi
birakildi. GCalisma kapsamina alinan 104 olguya ait %10
formalinde tespit edildikten sonra rutin iglemlerden gegi-
rilerek parafine gémulen bloklardan hazirlanan H.E. bo-
yali preparatlar yeniden degerlendirildi. Bu degerlendir-
me sirasinda 13 olguda kesin taniya ulasildi. Geri kalan
91 olguda ise kesin taniya ulasabilmek igin, konvansiyo-
nel histokimya (Periodic Asid Schiff) (PAS) massontrik-
rom, van Gieson, Retikulum) ve immunohistokimya uygu-
landi. Immunohistokimya panelinde, keratin (Bio-Genex)
vimentin (DAKO), S-100 proteini (BIO-Genex), desmin
(BIO-Genex) Leucocyte common antigen, NSE (neuron
specific enolase) (DAKO) monoklonal antikorlar kullanil-
di. Boyama Avidin-Biotin yontemiyle yapildi. Ozetle, pa-
rafin bloklardan alinan kesitler 60°C’'de 1 saat deparafini-
ze edildikten sonra, endojen peroksidaz aktivitesi bloke
edildi. Sonraki 2 agamada énce biotin ile bagll birlestirici
antikorla (DAKO) muamele edildi. 30'ar dakika inklbas-
yon yapildi. Aradaki yikamalar (10") PBS ile yapildi 30" in-
kibe edildi. Karsit boya olarak Mayer-Hemotoksilen uy-
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Resim 1: Indiferansiye yuvarlak hiicreli timér tanis almig bir tii-
mdariin mikroskopik gériinimii izlenmektedir (HE X80)

_ Mg ogn Y
Resim 2: Resim 1’deki yuvarlak hiicreli timdrde Desmin ile kuv-
vetli pozitif boyanma gdriilmektedir (Desmin 500)

gulandi. Sulu ortam oldugu igin gliserin-jel ile kapatild.
Istk mikroskobunda bakild.

BULGULAR

Indiferansiye habis tm. tanisi alan 104 olgu isik mik-
roskobu ile yeniden degerlendirildiginde, 80'inde tumaor-
lerin belli bir yap! Unitesi olusturmayan kuguk yuvarlak
cekirdekli, ince kromatinli, dar sitoplazmali hticrelerden,
24'Gnun ise gevsek yapili demetler yapan oval ya da
uzunca gekirdekli mezenkimal hticrelerden yapil oldugu
gozlendi. 104 olgunun, 13'Unde IHK'a gereksinim olma-
dan, i1sik mikroskobu ile alt gruplama yapilabildi. Bu va-
kalarin 3'G germ hacreli tm. ikisi I6semik infiltrasyon 2'si
non Hodgkin lenfoma tanisi aldi. Geri kalan 6 olguda ta-
ni, sirayla Hodgkin H, epidermoid karsinoma, koroid me-
lanomu, fibromatosis, dura sarkomu ve pirimitif néroekto-
dermal timér (PNET) seklinde idi.

91 olguda ise basit histokimyasal ve IHK'sal yéntem-
ler kullanildi. Bu panelin sonucunda timérler su sekilde
ayrildi.

Desmin (+) tm.’ler (Rabdomyosarkom veya kas
kokenli sarkomlar.) Bu grupta 18 olgu mevcut olup, 8'i
yuvarlak hicreli (Resim1) 10'u fusiform hucreli habis tm.
ozelliklerini tagimaktaydi. Yuvarlak htcrelerinin hepsinde,

- ¥ ) . ¥ - P,
Resim 3: Fibrovaskiiler septumlar arasinda, indiferansiye kiigiik,
yuvarlak hiicrelerden olusan timor izlenmektedir (HE X200)

¥

Resim 4: Resim 4'deki timdrde, IHK ile noronspesifik enolaz
(NSE) ile pozitif boyanma gdzlenmektedir (NSE X500)

timor hucreleri kas kékenini belirleyen desmin ile 5+)
boyandi (Resim 2). Tumoérde baska monoklonal antikor
uygulanmad. 2'sinde, LCA'nin (-) boyanmasiyla lenfoma,
2'sinde ise NSE'nin (-) boyanmasiyla néroblastom tanilari
reddedildi. NSE (-) olgulardan birinde sinovyal sarkom
tanisi da keratinin (-) boyanmasi ile reddedildi. 1 olgu ke-
ratin, LCA, NSE, S-100 (-) idi. 1 olgu ise mezenkimal oriji-
ni gésteren vimentin ile de (+) boyandi. Ayrica 2 olgu da
sitoplazmik PAS pozitifligi gézlendi. Bu bulgular isiginda
bu timaér rabdomyosarkom olarak yorumlandi.

Fusiform hicreli 10 tamérin hepsinde hicreler des-
min (+) boyandi. 1 olguda S-100 negatifligi nedeniyle
malign schwannom, 1 olguda ise, muramidaz negatifligi
nedeniyle habis fibréz histositom tanilarindan uzaklasild.
Bu olgulardan 8'inde morfoloji embryonel RMS’e uyar-
ken, digerlerinde RMS-leiomyosarkom ayirimi kesin yapi-
lamad..

LCM (+) tm.ler (Non Hodgkin lenfomalar
{NHL): Isik mikroskobu ile incelemede, 15 yuvarlak htic-
reli ttmor olgusundan, 10'unda éncelikle NHL dusunul-
mustd. 5'inde ise 1sik mikroskobu ile kesin taniya varila-
mamisti. Bu 15 olguda, timér hicreleri lenfoid orijini be-
lirleyen LCA ile (+) boyaninca, lenfoma tanilan kesinlesti.
Bu olgulardan 2'sinde NSE, 1'inde desmin, 1'inde keratin
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Resim 5: Indiferansiye timorde bazi hiicre sitoplazmalarinda ve
rozetlerin ortasinda NSE (+) boyanma dikkati cekmektedir. Eks-
tremite yerlesimli bu timdrin Ewing sarkomu ya da periferik
ndroepitelyoma olabilecedi digtnilmustir (NSE X200)

negatifligi nedeniyle sirasiyla NB- RMS ve Wims tm.'0 ta-
nilarindan uzaklasildi.

Keratin (+) vimentin (+) tm.’ler (Wilms tm.’i,
sinovyal sarkom): 10 yuvarlak hucreli ve 2 fusiform
hucreli timorde timor hucreleri hem keratin hem vimen-
tin ile (+) boyand. Yuvarlak hicreli timérlerden 4'Unde
keratin ve vimentin (+) iken, 2'sinde keratin (+) olup, vi-
mentin ile boyamada kesitler doékuldugunden degerlen-
dirme yapilamadi. Ayrica bu timérlerden 2'si desmin, 1
ise NSE (-) oldugundan, RMS ve NB tanilan reddedildi.
Yerlesim yerleri de uydugundan, bu timdérlere Wilms ti-
méri tanisi konuldu.

Ekstremite yerlesmeli 2 fusiform hicreli timérin 1g1k
mikroskobu ile incelenmesinde sinovyal sarkom &n tanisi
dustnulmustd. Keratin ve vimentinin birlikte (+) olusu bu
taniy! kesinlestirdi. Bunlardan, 1'inde desmin ve S-100,
1'inde ise desmin ve NSE (-) idi.

NSE (+) tm’ler (Noral orijinli olanlar Néroblastoma,
Ewing sarkomu, periferik néroepitelyoma ve primitif ndro-
ektodermal tumdr (PNET)

Toraks ve batin yerlesimli 13 yuvarlak hiicreli timorde
histopatolojik incelemede, belli bir yap! tUnitesi yapma-
yan, kicguk yuvarlak hicrelerin, genis alanlarda, bazen
aralarinda fibrovaskuler septumlar birakarak yayildiklar
gérulmekteydi. Bazilarinda rozet benzeri yapilar vardi.
Tumér hucreleri noral orijini belirleyen NSE ile (+) boya-
ma gosterdi. 2 olguda desmin, 5 olguda LCA 3 olguda
keratin ve 1 olguda vimentin (-) boyaninca, RMS- lenfo-
ma ve Wil ms timérd tanilarindan uzaklasildi. PAS uygu-
lanan 5 olgudan 3'Unde (+) sitoplazmik grandller mev-
cuttu. Bu olgularda, yas yerlesim yeri gibi 6zellikler mor-
folojik bulgular ve IHK sonuglar birlestirilince noralerest
timorleri tanisina varnld.

Ekstremite yerlesimli NSE (+) tm’ler: 5'i yu-
musak doku, 3'U kemik kaynakli 8 yuvarlak htcreli tm.'de
histopatolojik incelemede, rozet benzeri yapilar gézlendi.
2'sinde tim hucreler kuvvetli, 5'inde bazi hicreler orta

siddette NSE pozitifligi gosterdi (Resim 5). Desmin (4 ol-
gu), LCA (13 olgu), ve keratin (1 olgu), negatifli, 1 olgu
NSE dahil higbir antikorla (+) boyanmadi. Kemik kaynakli
olan 3 olgu morfolojik yapilar da uydugundan Ewing sar-
komu olarak tani aldi. Bunlarda PAS pozitifligi de saptan-
di. Yumusak doku yerlesimli 5 olgunun ise Ewing sarko-
mu veya primitif néroepitelyoma olabilecedi dusunuilda.

Merkezi sinir sistemi (MSS) kaynakhh NSE
(+) tm.ler. Intrakranyal yerlesimli yuvarlak hicreli 5 ol-
guda morfolojik bulgular MSS'nin PNET'i ile NHL arasin-
da ayirici tani gerektirmekteydi. 4'0 NSE ile kuvvetli 1'i ise
zayif (+) boyandi. 4’0 LCA (-), 2'si ayni zamanda Desmin
(-)'di. Boylece NHL ve RMS tanilarindan uzaklasildi ve
PNET tanisi, kesinlesmis oldu.

Digerleri: Az diferansiye karsinom metastazi oldugu
dusutnulen 2 olgu keratin (+) boyanip, 1'i desmin ve NSE,
1'i LCA (-) boyaninca karsinom tanisi kesinlesti.

6 fusiform hticreli timérden 3'Uinde desmin ve 1'inde
S-100 negatifdi. Diger monoklonal antikorlar ile kesin bo-
yanma goézlenmedi. Ancak masson ve van Giesson gibi
boyanma &zellikleri ve morfolojik bulgulara dayanarak
fibrosarkom olduklar dusgtnaldu.

2 olguda tm hicreleri highir antikorla (+) boyanma
gostermedi. Taze doku olmadigi i¢in yag boyasi da yapi-
lamadi. Morfolojik bulgular da géz énline alinarak lipo-
sarkom tanisina varlid.

S-100 proteini ile zayif, NSE ile (+) boyanan bir fusi-
form htcreli timér malign schwannoma uymaktaydi.

Diferansiasyon agisindan higbir ipucu vermeyen ve
tum antikorlarla (-) boyanan (Tablo 1) yuvarlak hicreli ve
1 fusiform htcreli timér olgusunda daha ileri taniya gidi-
lemedi. _

Cinsiyet, yas ve lokalizasyon acisindan
ozellikler Rabdomyosarkomlar: Bu olgularda er-
kek, kiz orani 5:1 olup, 5 yas Ustlinde daha fazla gorl-
mekteydi. Timorler daha ¢ok bas, boyun ekstremite ve
batin yerlesimliydi.

NHL’lar: Erkek ve kiz oram 3:1 olup, en ¢ok goérildu-
QU yaslar 4 yas altiydi. En ¢ok rastlanildigi bolgeler ise
batin, bas-boyun ve testis gibi CC NHL'lamalarinin sik
gorildug bolgelerdi.

Noral crest tm.'leri: Erkek ve kiz orani 5:1 olup,
daha ¢ok 5 yas altinda gorUimustd. En gok goéraldagu
yerlerde toraks ve batin bolgesiydi.

Ewing sarkomlari: Erkek ve kiz orani 5:1 olup,
ozellikle sik goruldugu bir yas grubu yoktu. 5'i ekstremi-
telerin yumusak dokusu 3'U ise kemik (kosta ve femur)
kaynakliydi.

PNET’ler: Erkek ve kiz orani esit, gbrilme yasi 9 yas
altiydi. Hepsi beyin kaynakliydi.

Wilms tiimaorleri: Erkek ve kiz orani 2:1, en gok
goruldagu yaslar 5-9 arasiydi. tm.'ler bobrek, batin ya da
retroperiton yerlesimliydi.

Ankara Patoloji Biilteni - Cilt:10 (2), 13-18, 1993
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Digerleri tem.'lerin yasg, cinsiyet dagilim lokalizasyon-
lar Tablo'da géruldiga gibiydi.

TARTISMA

Cocukluk gaginin kiagik yuvarlak mavi hiicreli timér-
leri denince akla dnce néroblastom gelirse de Ewing sar-
komu, RMS ve lenfoma da bu gruba girmektedir. Ayrica
Wilms timoérinin blastomatdz tipi, bazi germ hicreli to-
morler, monofazik sinovyal sarkem, timoma ve hepatob-
lastomanin yerlesim yerine gére bu grup iginde ayrici ta-
niya alinmasi gereklidir.'28

Yagam sureleri oldukga farkli olan ve tedavileri de tip-
lerine gére degisen bu tumérleri ayirmada, pataloglara
buytk gérev dismekie ve dogru taniyi koyabilmek icin
butln yéntemleri kullanmalarn gerekmektedir.?

Noéroblastom ile Ewing sarkomunu karigtirmak gok ko-
lay degildir. NB, genellikle yenidoganda ve kuguk goguk-
larda gortlmekte, az da olsa néral diferansiasyona ait
bazi bulgular vermekte veya yerlesim yeri tipik olmakta-
dir. Ancak Ewing sarkomunun boyle ayirici ¢zellikleri ol-
madigindan diger yuvarlak hicreli timorlerle karigmasi
daha olasidir. Ayirici tani igin 1sik ve elektron mikroskobu
icin cok sayida kesit alinmasi glikojen igerigini gosteren
PAS veya nérosekretuar granilleri boyayan gumus boya-
lari gibi 6zel boyalara basvurmak gerekmektedir 2! Uy-
gulamasi oldukga pratik olan IPX teknikleri de gok yararli

olmaktadir.?'='®

Histopatolojik incelemede, NB tanisini kesinlestirecek,
spesifikligi yUksek antikorlar aranmistir.’ 22 Nératransmit-
ter/hormonal maddeler tizerinde durulmussa da NSE adli
enzime karsi olan antikor NB ve diger noral crest timaor-
lerinin ayirici tanisinda gok daha fazla yardimer olmakta-
dir.5182225 Bjr glikolitik enzim olan enolazin yy izozimi olan
NSE vyalnizca noéral crest tumérleri igin spesifiktir.?2 Bazi
Ewing sarkomlarinda da, 6zellikle histolojik yapisinda ro-
zetler gorulenlerde IHK sal olarak NSE pozitifligi gosteril-
mistir. Kismen bu bulguya da dayanarak bu tm.'lerin n6-
roendokrin orijinli oldugu iddia edilmektedir.'

Bizim olgulanmiz iginde, indiferansiye habis timor ta-
nisi alan ve Tiche vd. yazarlann tariflerine uyan kiguk,
yuvarlak mavi hiicreli timérler 86 adetti. Bunlardan 13 ol-
guda, tumér hicreli NSE (+) olup, diger antikorlarla bo-
yanma goértlmemistir. Batin ve retroperitoneal yerlegimli
bu olgular, néral crest timoért olarak kabul edilmigtir.
Ekstremite yerlesimli 5 olguda histopatolojik bulgular ext-
raossetz Ewing sarkomunu akla getirmigtir. PAS (+) olan
bu tumorlerde Lombart Bosch'' ve Cavazzana'nin® go-
ruslerini destekleyecek sekilde NSE'le (+) boyanmisgtir.
Bu timérlerin bazisinda morfolojik olarak rozetler vardir.
Bu bulgu NSE pozitifligi ile birlestirilince kemik digi Ewing
sarkomu veya periferik néroepitelyoma olduklan dusunul-
maustar.

KAYNAKLAR

1 Oppedal, B.R., Brandizaeg, P., Kermshead, J.T. Immunohis-
tochemical differentiation of neuroblastomas from other
small round cell neoplasms of childhood using a panel of
mono and polyclonal antibodies. Histopathology 1987,
11:363-374.

2 Triche, T.J., Askin, F.B. Neuroblastoma and the differential
diagnosis of small round-blue cell tumours. Human Patho-
logy, 1983, Vol. 14, No:7

3 Altmannsberger, M., Osborn, M., Schéafer, H., Schawer, A.,
Weber, K. Distinction of nephroblastomas from other child-
hood tumors using antibodies to intermediate filaments. Virc-
how's Archivs B, 1984, 45: 113-124.

4 Andres, T.L., Kadin, M.E. Immunologic markers in the diffe-
rential diagnosis of small round cell tumors from lymphocytic
lymphoma and leukemia. American Journal of Clinical Pat-
hology 1983, 79: 546-552.

5 Beemer, F.a., Vlug, AM.C., Van Veelen, G.W.M., Rijksen, G.,
Staal, G.E.J. lzozyme pattern of enolase of childhood tu-
mors. Cancer 1984, 54:293-296.

6 Dehner, L.P. Mesenchymal neoplasms in childhood. The
American Journal of Surgical Pathology 1986, 10 (Supple-
ment): 32-42.

7 Dickman, P.S., Triche, T.J. Extraosseous Ewing's sarcoma
versus primitive rhabdomyosarcoma: Diagnostic criteria and
clinical correlation. Human Pathology 1986, 17:881-893.

8 Harms, D. Diagnostic pitfalls in solid childhood tumours. Pat-

hology Reserach in Practice 1987, 1982: 183-187.

9 De Jong, A.S.H., Van Kessell-Var Vark, M., Almus-Lutter,
C.E., Van Raansdonk, W., Voute, P.A. Skeletal muscle actin
as tumor marker in the diagnosis of rhabdomyosarcoma in
childhood. The American Journal of Surgical Pathology
1985, 9(7):467-474.

10 Kahn, H.J., Yeger, H., Baumal, R., Thom, H., Phillips, J.M..

Categorization of Pediatric neoplasms by immunostaining

with antiprekeratin and antivimentin antisera. Cancer 1983,

51:645-643.

Llombart-Basch, A., Lacombe, M.J., Contessa, G., Peydro-

Olaya, A. Small round blue cell sarcoma of bone mimicking

atypical Ewing's sarcoma with neuroectodermal features.

Cancer 1987, 6:1570-1582,

12 Odelstad, L., Pdhiman, S., Lackgren, G., Larsson, e., Grotte,
G., Nillson, K. Neuron-specific Enolase: A marker for diffe-
rential diagnosis of neuroblastoma and Wilm's tumor. Jour-
nal of Pediatric Surgery, 1982, Vol. 17. Not: 4, 381-385.

13 Reynolds. C.P., Smith, R.G., Frenkel, E.P. The diagnostic di-
lemma of the "small round cell neoplasm.” Cancer 1981, 48:
2088-294.

14 Reynolds, C.P., German, D.C., Weinberg, A.G., Smith, R.G.
Catecholamine florescence and tissue culture morphology.
American Journal of Clinical Pathology, 1981, Vol. 75, 275-
282.

15 Altmannsberger, M., Osborn, M. Mesenchymal tumor mar-

1

-t

Ankara Patoloji Bulteni - Cilt:10 (2), 13-18, 1993

17



kers: Intermediate filaments. Steifert, G., Huhner, K., Verlag,
G.F. Pathology of cell receptors and tumor markers. Current
Topics, 1987, Stuttgart, New York.

16 Molenaar, W.M., Oasterhuis, J.W., Oasterhuis, A.M., Ramae-
kers, F.C.S. Mesenchymal and muscle spesific intermediate
filaments (Vimentin and Desmin) in relation to differentiation
in childhood rhabdomyosarcomas. Human Pathology 1985,
16: 838-843.

17 Kleihues, P., Kissling, M., Janzer, R.C. Morphologic markers
in neurooncology. Seminars in Diagnostic Pathology, 1986,
Vol.3, No:4, 307-329.

18 Perentes, e., Rubinstein, L.J. Recents applications of immu-
noperoxidase histochemistry in human neuro-oncology. arc-
hieves of Pathology and Laboratory Medicine 187, 111:796-
812.

19 Tapia, F.J., Barbosa, A.J.A., Marangos, P.J., Polak, J.M.,
Bloom, S.R., Dermody, C., Pearse, A.G.E. Neuron-specific
enolase is produced by neuroendocrine tumours 1981, The
Lancet 11:808-811.

20 Gould, V.E., Leeg, |., Weidenmann, B, Moll, R., Chejfec, G.,
Franke, W.W. Synaptophysin: A novel marker for neurons,
certain neuroendocrine cells and their neoplasms. Human
Pathology 1986, 17:979-983.

21 Miettinen, M. Synoptophysin and neurofilament proteins as
markers for neuroendocrine tumors. Archieves of Pathology
and Laboratory Medicine 1987, 111:813-818.

22 Schwechheimer, K., Widenmann, B., Franke, W.W. Synap-

tophysin: A reliable marker for meduloblastomas. Virchours
Archiv A, 1987, 411:53-59.

23 Gnepp, D.R. Pathology of the Head and Neck, 1988, Churc-
hill Livingstone, New York.

24 Tsokos, M., Linnoila, R.l., Chandra, R.S., Triche, T.J. Neuron-
spesific enolase in the diagnosis of neuroblastoma and ot-
her small, round cell tumors in children. Human Pathology,
1984, 15: 575-584,

25 Cavazzano, A.O., Jeffgerson, J., Triche, T.J. Experimental
evidence for a neural origin of Ewing's sarcoma of Bone.
American Journal of Pathology 1987, 127:507-518.

26 Sschurch, W., Skalli, O., Seemayer, T.A., Gabbiani, G. Inter-
mediate filament proteins and Actin isoform as markers for
soft tissue tumor differentiation and origin. American Journal
of Pathology 1987, 128:91-103.

27 Skalli, O., Gabbiani, G., Babai, F., Seemayer, T.A., Pizzolato,
G., Schurch, W. Intermediate filament proteins and actin iso-
forms as markers for soft tissue tumor differentiation and ori-
gin. Il. Rhabdomyosarcomas. American Journal of Patho-
logy'de basiimakta.

28 Kindblom. L.G., Seidal, T., Karlsson, K. Immunchistochemi-
cal localization of myoglobin in human muscle tissue and
embryonal and alveolar rhabdomyosarcoma. Acta. Path.
Microbiol. Immunol. Scand. Sect. A. 1982, 90:167-174.

29 Tsokos, M., Howard, R., Costa, J. Immunohistochemical
study of alveolar and embryonal rhabdomyosarcoma. Labo-
ratory Investigation 1983, Vol: 48, No:2, 148-155.

Ankara Patoloji Biilteni - Cilt:10 (2), 13-18, 1993



