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RADYOTERAPi SONRASI GEG DONEM OLUSUMLU BIiR DEV ANGIOSARKOMA: OLGU SUNUMU

A CASE WITH GIANT ANGIOSARCOMA DEVELOPED IN THE LATE PERIOD AFTER IRRADIATION: A
CASE REPORT
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OzZET

Anjiosarkomlar, damar endotelinden ¢ikan ve damar yapisini taklit eden, nadir rastlanan malign tiimérlerdendir. Radyote-
rapi sonrasi sarkomlar sik gériilmemesine ragmen, dedisik tipte malign tlimérler igin uygulanan radyoterapiyi takiben
gelisen angiosarkomlar bildirilmigtir. Radyoterapi ile sarkomun olusmasi arasindaki siire oldukg¢a degiskendir ve genel-
likle bu siire 10 yili asar. Bu ¢alismada cerrahi olarak total ekstirpasyonunu gergeklestirdigimiz ve etyolojisinde 13 yil
6nce Hodgkin hastaligi nedeniyle gérdiigii radyoterapi sonrasi ge¢ dénemde gelistigine inandigimiz 30 yagindaki bir
hastada saptanmig sag én hemitoraks (st kadranindaki dev anjiosarkom olgusunu sunmay! amagladik. Hastanin tani-
sina ve cerrahi tedavisinin planlanmasina y6nelik gerceklestirdigimiz ydntemleri literatiir 151§ altinda irdeledik.

SUMMARY

Angiosarcomas are malignant tumors originating from vascular endothelium and imitating the vascular structure.
Postirridation sarcomas are not frequent but angiosarcomas were reported after radiothreapy for different malignant
tumor types. The period between radiotherapy and sarcoma development is variable and generally over 10 years. In this
study we aimed to present a 30 years old patient with a giant angiosarcoma at right anterior hemithorax in upper
quadrant which we extirpated totally. We believed that it developed 13 years after the radiotherapy for Hodgkin disease.
Our methods for diagnose and surgical therapy planning were evaluated under the light of literature.

GiRiS

Anjiosarkomlar malign vaskiler timérlerdir ve malignan
hemanjioendoteliom, anjiofibrosarkom, anjiosarkom, He-
manjioblastom, hemanjioendotelioblastom ya da he-
manjioendoteliosarkom gibi degisik isimlerle adlandiri-
labilmektedirler (1). Radyasyon almig cilt bolgelerinde be-
nign lenfanjiomatdz papliller, atipik vaskuler lezyonlar, be-
nign lenfanjioendoteliom gibi benign lezyonlar ile yuksek
dereceli anjiosarkomlar gibi malign lezyonlar igeren birkag
cesit kutandz vaskdler proliferasyonlar bildirilmistir (2).
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Siklikla deri ve memenin subkutandz dokular ile derin
yumusak dokularda olusurlar (3). Anjiosarkomlar, yumu-
sak doku neoplazmalarinin ¢ok nadir goérilen bir formu
olup, tum vaskdler timdrlerin 6Gnemsenmeyecek derecede
kiclk bir oranini teskil ettigine ve M.D. Anderson Tip
Merkezinde gerceklestirilen 20 yillik bir galismanin netice-
sinde tum sarkomlarin %1’inden daha az oranda rastlan-
di§i da saptanmistir (4).

OLGU SUNUMU
Olgumuz 30 yasinda erkek hasta olup son ¢ aydir gégus

on duvar sag ust kadraninda giderek biyiime goésteren
agrili iri hacimli kitle nedeniyle klinigimize bagvurusunu
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yapmisti. Hastanin anamnezinde 13 yil énce Hodgkin
lenfoma tanisiyla 1 yil sireyle kemoterapi ve radyoterapi
kombine tedavisi gérdiigi belirlendi. iigili Onkoloji uzma-
ninin yillik izlemlerinde tam remisyonun saglanmis oldugu
belirtilmisti. Olgunun hastanemize bagvurusu 6ncesinde
incelendigi saglik merkezinde gerceklestirilen transtorasik
ince igne aspirasyon biyopsisi islemi sirasinda guglikle
kontrol edilebilen kanama komplikasyonu gelismisti. Has-
tanin bu biyopsisinin histopatolojik incelemesinin sonu-
cunda fibrotik dokudan zengin materyal yorumu yapil-
misti. Bu nedenle kitlenin rezeksiyonu ve dolayisiyla
eksizyonel biyopsisinin gerceklestiriimesi amaciyla klini-
gimize sevki yapilmisti. Fizik bakisinda tim sistem bul-
gularinin normal oldudu ve biyokimyasal parametrelerinde
ek patolojik bulgunun belirlenmedigi gérildi. Muayenede
g6gils 6n duvarl sagd ust kadranda 10x15cm dlgulerinde
solid ve nonpulzatil bir kitle inspekte ve palpe edilmisti.
Sirasiyla yapilan ileri incelemelerinden ilki olan yumusak
doku ultrasonografisinde sag Ust-6n mediastenden kay-
naklanan ve ciltaltina uzanimi oldugu dusinulen 10x12
cm ebatl ve i¢ yapisi heterojen solid 6zellikte olup yer yer
kistik ve kalsifik alanlar da izlenen, sternumda da muhte-
melen destriksiyona ait goérinim dikkat c¢ekmis ve
timoma ya da malign teratoma 6n tanisi belirtiimisti.
Bunun o6ncesinde gergeklestirilien PA-Akciger grafisinde
ise sag hemitoraks Ust zonda 2.kot ile 5.kot arasinda
uzanan, mediasten ile bitisik, sag akcigere dogru konveks
uzanim goésteren yaklasik 9x12cm boyutlarinda homojen
vasifta kitle lezyonu yorumu yapilmisti. Yapilan kontrastli
torasik manyetik rezonans incelemesinde manubrium
sterni kaynaklh oldugu duslndlen orta hattin sadina
inferior ve anteriora ve 6n mediastene uzanimi bulunan
heterojen karakterde yer kaplayici lezyon alani belirlen-
misti. Sagda 1.kot, kitlenin iginde yer almakta olup kitlenin
2. kota kranialden invazyonunun mevcut oldugu saptan-
misti. Ayrica klavikula distal ugta kuskulu infiltrasyon
bulgusu ve sad pektoralis majus kasinda infiltrasyon da
g6zlenmisti (Resim 1 ve 2). Son olarak yapilan
aortografisinin sonrasinda sag Ust hemitorakstaki kitlede
kontrast dagilimin izlenmedigi belirlenmisti. Bunlara ek
olarak yapilan kompiiterize beyin tomografisi ile tim batin
ultrasonografik incelemesi ve tim vicut kemik sintigrafi-
sinde primer neoplastik ya da metastatik bir odak saptan-
mamistl. Hasta sag 6n Ust hemithoraksta yer kaplayan
dev solid kitle kabul edilerek ekstirpasyon amaciyla ope-
rasyona alindi.

Cerrahi Teknik

Dev kitlenin lizerinden tahminen infraklavikular boélgeye
transvers insizyonla radikal ekstirpasyon amaciyla ope-
rasyona baglanildi. Kitleyi ¢evreleyen cilt ve kas dokulari
dekole edilerek bu psédokapsitiler yapilar siyrilarak ayrildi
(Resim 3). Kitlenin 1. ve 2. kosta, klavikula Y2 mediali ile

60

ULTRA Radyoloji Me

rkezi
MACGNETOM VISION
3

ST
H-SP-CR VB33D

+:FAL

Resim 1. Olgunun kontrastl torasik manyetik rezonans incelemesinde orta
hattin sadina inferior ve anterior ydnde 6n mediastene uzaniml heterojen
ozellikte manubrium sterni kaynakli (?) kitle géranimd.

SUAT BILGIC
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Resim 2. Manyetik rezonans inceleme kesitinde sag 1. kotu icine alan
kitlenin 2. kota kranialden invazyonu mevcut olup klavikula distal ucu ile
sag pektoralis majus kasini infiltrasyonu gézlenmekteydi.

Resim3. Ktenin, cilt ve as

dekole edildikten sonraki makroskobik eksplorasyonu.
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Resim 4. Sag infraklavikular defektin, sol pektoral miyokutan flep ile
kapatiimasini gésteren rekonstriiksiyon iglemi.

manubrium sterni '/; lateralini ve sternoklavikular eklemi
invaze etmis oldugu ve bu yapilarda bariz destriksiyon
gelistigi gorulda. Kitlenin radikal ekstirpasyonu tamamlan-
diginda igi agilarak bolca organize trombotik ve nekrotik
materyal igerdigi saptandi. Destrikte olan 1.ve 2. kotlarin
anterior segmentleri ile klavikulanin 6n %2 medial bolgesi
ve manubrium sterninin '/; sag lateral bolgesi de eksize
edilerek c¢ikartildi. Kitleye komsu plevranin ¢ikariimasiyla
olusan acik defekt bolgesine 4x6 cm ebadinda politet-
rafloroetilen (Gore-tex) yama ile sekonder onarim uygu-
landi. Kitlenin total olarak cerrahi sinirlari dahil ekstir-
pasyonu sonrasi insizyonunun yapildigi cildin rejeneratif
Ozellikte olmadidinin belirlenmesi Uzerine peroperatuvar
Plastik ve Rekontrikstif Cerrahi konsiltasyonu istendi.
igili ekipce bu sag infraklavikular bélgedeki defektin
rekonstriiksiyonu amaciyla sol pektoral miyokutan flep ile
kapatiimasi saglandi (Resim 4). Hemostaz sonrasi hasta-
ya onceden yerlestirilen 36no goégdus tiibu ve kas flebi
altina konulan 2 adet hemovak (redon) drenle katlar
anatomik planda kapatilarak operasyon sonlandirildi.
Yogun bakim Unitemizde bir gin goézlenen ve ek
komplikasyon gelismeyen hastanin servis izleminde de
sorunu gelismemesi Uzerine postop 8.guinde tam cerrahi
sifa ile taburcu edildi. Yapilan histopatolojik incelemesinin
yorumunda gonderilen kemik dokularin lezyon tarafindan
infiltre edildigi, olgunun Hodgkin hastaligi i¢cin uygulanmig
radyoterapi 6ykusu nedeniyle postirradyasyon anjiosar-
komu (orta derecede differansiye, grade Il) oldugu belir-
lenmigti. Hastanin postop 1.ay sonrasinda Hematoloji ve
sure oldukga degisken olmasina ragmen genellikle 10 yili
asar, ancak nadiren 5 yil icinde de ortaya c¢ikabilir (7). Bir
baska calismada ise radyoterapi ile vaskdler lezyona tani
konmasi arasinda gecgen latent sure 3-20 yil arasinda
saptanmistir (2).

Radyoterapi sonrasi olusan anjiosarkomlarin ¢ogunlugu
yiksek dereceli (grade’li) neoplazmalar olup kronik
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Radyasyon Onkolojisi polikliniklerinin takip ve tedavisine
alinmasi saglandi.

TARTISMA

Anjiosarkomlar normal endotel dokusunun fonksiyonel ve
morfolojik &zelliklerinin birgogunun tekrarlandigi malign
timérlerdir (1,4,5). lyi differansiye formlari hemanjiomlari
andirirken, anaplazik tipte olanlarinin karsinom ya da
melanomlardan ayirimlari glgtir. Lenfatiklerden kaynak-
landig1 gosterilen ve lenfédem varliginda artmis sayida
gorilen lenfanjiosarkom olarak isimlendirilen (bir alt tipi de
Stewart-Trevest Sendromu olup) bazi tip anjiosarkomlarin
lenfatik ya da vaskiiler differansiasyon gosterip gésterme-
digini saptamak genellikle mimkun degildir. Bu nedenle
anjiosarkom terimi, lezyonun vaskiler ya da lenfatik
endotel ile iligkili olup olmamasina énem vermeden
endotelial differansiasyon gdsteren tim sarkomlar igin
kullaniimaktadir (6).

Anjiosarkomlar cesitli malign timérler nedeniyle radyas-
yon tedavisi goérenlerde meydana gelebilirler. Bunun
yanisira karacigere spesifik olusan anjiosarkomlarin
etyolojisinde rol oynayan faktorler; yapay deri ve lastik
endustrisinde vinil klorit ile ugrasanlar, uzun sure androjen
agirhkli anabolizan steroid alanlar, ender olarak bazi
karaciger sirozlularda, gegmis yillarda anjiyografi igin
torotrast kullanmis olanlarda ve uzun sire arsenikli bécek
oldurici maddelere maruz kalanlarda gelisir. Karaciger-
den gikan angiosarkomlardan birgogu Kuppfer hiicrelerin-
den kaynaklanmaktadirlar (1,4). Olgumuzda etyolojik
faktor olarak tek dikkat gekici noktayr 13 yil 6nce Hodgkin
hastaligina yonelik boyun ve ust toraks bdlgesine gérdigu
radyoterapi olarak saptamigstik.

Daha o6nceki yillarda serviks, over ya da uterus
karsinomlari nedeniyle yapilan radyoterapiyi takiben
intraabdominal ya da abdominal duvarda kitleler tarzinda
anjiosarkomlar olustugu gésterilmistir. Ayni olayin az
sayida diger degisik malign ya da benign durumlar igin
uygulanan radyoterapi sonrasi da degisik lokalizasyon-
larda meydana geldidi bildiriimektedir (4,5). Meme
karsinomu ya da boyun boélgesindeki cesitli malign
timdrler nedeniyle radyoterapi uygulanan bdlgede sarkom
olusmasi nadirdir. Yine de kemik ya da yumusak doku-
larda ortaya c¢ikabilir. Bu tip timérler ¢cok az sayida bildi-
rilmektedir. Radyoterapi ile sarkomun olugsmasi arasindaki
lenfédem zemininde gelisen timorlere (Stewart-Treves
Sendromu) benzemektedirler. Bununla birlikte, disik
dereceli anjiosarkomlar da olugabilir. Bir epiteloid anjio-
sarkomun buyume patterni, radyasyon degisiklikleri gétse-
ren karsinoma yakindan benzer (6,7).

Anjiosarkomun, meme karsinomu ya da boyun bdlgesi
timdrlerinde radyoterapinin de dahil oldugu koruyucu
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tedavi uygulanmis hastalarin geriye kalan meme doku-
sunda ya da boyun bélgesi ve komsu dokunun uUzerinde
bulunan deride ortaya c¢iktidi iyi bilinmektedir. Meme ve
derisinde lenfddem bulunan ¢ok sayida hasta yayimlandi-
gindan dolayl bu timérlerin etyolojisinde radyoterapi ve
lenfatik stazin goreceli rolleri belirsiz kalmistir (8). Olgu-
muzda lenfédeme ait herhangi bir semptom bulgulanma-
misti. Fineberg ve Rosen (9), anjiosarkoma ek olarak,
radyoterapi sonrasi olusan atipik vaskuiler lezyonlar ya-
yinlamiglardir. Benign gibi gérinmelerine ragmen, bu
lezyonlarin gergek biyolojik anlamlari tam olarak tespit
edilememistir. Alfa (o) duz kas aktini icin yapilan immuno-
histokimyasal yeni ¢alismalar bu lezyonlardan bazilarinin
histopatolojik olarak patch-stage Kaposi Sarkomu'nu ya
da iyi differansiye anjiosarkomu taklit edebildigini gdster-
migtir. Buna ragmen, hastalarin takibi sonucu bu vaskdiler
proliferasyonlarin radyasyona maruz kalmis deriden kay-
naklandigini ve degismeyen bir sekilde benign bir biyolojik
davranis sergiledikleri kanitlanmistir (2). Bazi yazarlarca
da bu lezyonlarin neoplastik ya da preneo-plastik degisik-
likten ziyade radyasyon hasarinin sonucu oldugu fikri
hakimdir (10).

Weiss ve Goldblumun (10) siniflandirmasinda yer alan ve
olgumuzun da dahil edilebilecegi “lenfédemle iliskisi olma-
yan anjiosarkom” yani lenfédemsiz kutan6z anjiosarkom
en yaygin gorllen anjiosarkomdur. Orta yastaki hastalari
etkilemekte ve siklikla bas-boyun bdlgesinde lokalize
olarak radyoterapi sonrasi gorilen angiosarkomlari da
icerebilmektedir. Lenfédemsiz kutandz angiosarkomlarin
patogenezinde cevresel karsinojenlerin olasi roliine dair
¢ok az bilgi mevcuttur. Ancak bu faktorlerin Kuppfer cells
sarkoma olarak bilinen hepatik anjiosarkomlarin indukleni-
minde 6nemli iligkileri oldugu gdsterilmigtir.

French Comprehensive Cancer Centers’in son sag kalim
sonuglar1 esas alindiginda, bu tarama ¢alismasi ile meme
karsinomu nedeniyle konservatif olarak tedavi edilmis
20.000 kadindan Qunda angiosarkom saptanmisti (11).
Bu lezyonlarin meme karsinomu i¢in uygulanan tedavinin
bitiminden ortalama 6 yil sonra olustugu ortaya konmus-
tur. Hastalarin ¢cogunda, olgumuzdaki gibi anlamli olarak
radyoterapi ile beraber akla gelen lenfédemin mevcut
olmadigi saptanmisti. Bu lezyonlarin basladigi bir ya da
daha fazla kabarik lezyon ile derinin kalinlasmasi ya da
ekimoz ile anlasiimistir. Olgumuzda da kabarikligi artan
ve Uustindeki derinin kalinlasarak renginin koyulastigini
tarif eden anamnestik baslangi¢ bulgulari saptanmisti.
Tarif edilen lezyonlarin gogunlugu yiksek derecelidir ve
diger anjiosarkomlarla benzer histolojik 6zelliklere sahip-
tirler. Bu serideki 9 hastadan bir tanesi tani konduktan
sonra 15 ay iginde kaybedilmistir. Moskaluk ve arkadasla-
rinin (12) rapor ettikleri gibi tekrar niks etmis ancak me-
tastaz yapmamis disuk dereceli ya da sinirda vaskuler
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timorlere (radyoterapi sonrasi gelismis) sahip c¢ok az
sayida hasta olup bunlar da istisna gibi géziikmektedirler.

1963’den sonra yayinlanan literatir gézden gegcirildiginde
Kardamakis (13) sadece mediastinal anjiosarkom olan 20
vakay! rapor etmistir. Hastalarin yaglari 18 ile 66 arasinda
degismekte olup en sik yakinmalari retrosternal agriydi.
Tumoérin en sik yerlestigi lokalizasyonu anterior medias-
tinumdu. Tedavi cerrahi eksizyon olarak gerceklestirilmisti
ve prognoz koétlydlu. Adjuvant kemoterapinin dederi az
sayida olgu rapor edildiginden tam olarak anlagilama-
mistir. Mediastinal anjiosarkomun orijini kalp, perikard ve
blylk damarlar olarak saptanmistir.

Perikardium ve mediastinumdaki anjiosarkomlar Lee (14)
ve Killion (3) tarafindan seminom igin verilen mediyastinal
radyasyon komplikasyonu olarak yayinlanmigtir. Malign
timdrler nedeniyle radyoterapi uygulanan hastalarda ge¢
dénemde anjiosarkom gibi ¢ok nadir bir komplikasyon
gelisiminin g6z 6nlne alinmasinin dnemine isaret edilmis-
tir.

Abratt (15) orijini vena kava superior ve innominat ven
olan iki anjiosarkom olgusu rapor etmis olup postoperatif
radyoterapi de uygulanan bu olgularda yinelemesiz do-
nemin 40 ay surdiginid bildirmigtir. Yine Miller (16)
innominate vende vendz obtriiksiyona da neden olan ve
ven ile timérln total eksize edildigi olgu sunumunda 8
yilik sagkalim bildirmigtir.

Tumoérin yerine ve timér olusumundaki kimi kosullara
gore, davranis degisik olabilir. Metastazlarini kan yolu ile
yapar ve cok erken dénemde akcigerde ve kemiklerde
sekonder timor odaklari olusur. Lenf ganglionlarinda da
metastazlar gorilebilir (4,10). Olgumuzdaki preop metas-
taz amacli taramalarda patolojik bulgu saptamamistik.
Deriden c¢ikanlar bolgesel lenf ganglionlarinda, akcigerler
ve karacigerde metastaz yapar. Cocukluk yaslarinda
deride goérilenler ile timdrin 5cm’den kiglik oldugu ol-
gularda ve kemikten kdken alanlarda prognoz daha iyidir.
Seyrek olarak gozlenen siirrenal korteks hiperplazisi ve
sik¢a bulgulanan mikroanjiyopatik hemolitik anemi bulgu-
larina hastamizda rastlamamistik.

Alifano ve ark. (17) bizim olgumuza benzer nitelikte
6.kottan kaynaklanan yuksek dereceli 15 yasindaki gégus
6n duvarina lokalize anjiosarkom olgusunu yayinlamiglar-
dir. 3 adet kotu icine alan gégus duvari rezeksiyonu son-
rasi defekti Marlex mesh ile onarmiglardi. Biz,
politetrafloroetilen yamayi postop daha az fibrozis olustur-
dugundan ve kirilganhda ¢ok daha dayanikl oldugundan
tercih etmistik. Ayni arastirmacilar adjuvant terapi veril-
meden cok iyi sonug¢ aldiklarini ve 6 yildir rekirrens géz-
lenmedigini bildirmislerdir. Bizim olgumuzdaki gibi fonksi-
yonel sonucun mukemmel oldugunu ve normal aktivite-
sine tamamen déndugu de belirtilmisti. Anjiosarkom
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olgularinda tercih edilen tedavi yontemi lezyonun timiuyle
cikartiimasidir (2,4,8,11,17). Radyoterapi ve kemoterapi,
ek tedavi yontemleri olarak kullanilabilir. Feigenberg ve
ark. (18) cerrahi rezeksiyon sonrasi 1-2 ay iginde lokal
yinelemeler saptanan 3 anjiosarkomlu olguya palyatif
amagcli uyguladiklari hiperfraksiyone radyoterapi ile 22-39
ay aras! sagkalim sagladiklarini bildirmiglerdir. Hiperfrak-
siyone radyoterapinin oldukga hizli blylyen anjiosar-
komda etkin bir tedavi oldugunu gdstermiglerdir. Anjiosar-
komda, hastaligin kontroliini arttirmak igin cerrahiyi taki-
ben hiperfraksiyone radyoterapiyi palyatif olarak tavsiye
etmektedirler. Biz de olgumuzun postop 1.ay sonrasi
rekurrens izlemi ve adjuvant terapi planlanmasi agisindan
Hematoloji ve Radyasyon Onkolojisi Kliniklerinin izlemine
girmesini sagladik. Ancak yine de nukslerin sik oldugu ve
hastalarin %40 kadarinda metastazlarin olustugu bildiril-
mektedir (11,14).

KAYNAKLAR

Son yillarda anjiosarkomun tani ve tedavisinde yeni ge-
lismeler olmus ve bunlarin en énemlisi de Fujimoto ve ark.
(19) tarafindan giindeme getirilen vascular endothelial
growth factor (VEGF) olarak bildirilmistir. Bir angiogenic
cytokine olan VEGF ile son yillarda timor anjiogenezisinin
calismasina odaklaniimistir. VEGF 45000 daltonluk bir
glikoprotein olup normalde makrofajlar ve stromal hiicreler
tarafindan meydana getiriimektedir. Bilylimeyi stimile
ederken, endotel hicrelerinin de gegcirgenligini arttirmak-
tadir. Bazi angiosarkomlar hem VEGF, hem de reseptor-
lerini Uretebilmektedir. Bu inceleme ile anjiosarkomun
blyimesinin hem otokrin hem de parakrin sekilde olabile-
cegi ortaya konmustur. Maalesef seri halinde elde olunan
VEGF serum konsantrasyonlarinin takibiyle anjiosar-
komlarin tedavisini monitérize etme yetenegi pratik olarak
saglanamamis olsa da gunUimuzdeki calismalar halen
devam etmektedir.
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