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Ortopedik Semptomlarla Basvuran iki Néroblastom Olgusu
Two Neuroblastoma Cases Presenting with Orthopedic Symptoms
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oz

Noroblastom sempatik sinir sisteminin ilkel néroblastik htcrelerinden kdken alan ¢ocukluk ¢agdi kanserlerinden biridir.
Hastalar timar lokalizasyonu ve metastazlarin varligina gére ¢ok cesitli Klinik semptomlarla bagvurabilirler. Abdominal kitle,
lokalize sirt agrisi, alt ekstremitelerde gucsUzlik ve atrofi, parapleji, yirime sorunlari, mesane ve anal sfinkter disfonksiyonu,
aksama, orbital-periorbital tutulum (rakun gézU), ekzoftalmus, pitozis, dispne, disfaji, lenfatik kompresyon, superior vena
kava sendromu, Horner sendromu bunlardan bazilardir. Yazida, alt ekstremite agrilar ve aksama sikayetleri ile basvuran ve
daha sonra néroblastom tanisi alan iki olgu sunuimustur.

Anahtar Sézciikler: Noroblastom, Ortopedik semptomlar

ABSTRACT

Neuroblastoma is one of the childhood tumors that arises from primitive neuroblastic cells of the sympathetic nervous
system. Neuroblastoma patients can present with several clinical symptoms according to the tumor localization and
the presence of metastases. Abdominal mass, localized back pain, weakness and atrophy in the lower extremities,
paraplegia, walking problems, bladder and anal sphincter dysfunction, limping, orbital-periorbital involvement (raccoon
eyes), exophthalmos, ptosis, dyspnea, dysphagia, lymphatic compression, superior vena cava syndrome and Horner’s
syndrome are some of these symptoms. In this paper, two cases who presented with complaints of lower extremity pain
and limping and were then diagnosed with neuroblastoma are presented.
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GiRIS

lokalize bel, sirt veya karin agrisl, alt ekstremitelerde gligstziUk
ve atrofi, parapleji, yurime sorunlari, mesane ve anal sifinkter
disfonksiyonu, aksama, orbital-periorbital tutulum (rakun gézU),
ekzoftalmus, supra-orbital kitle, pitozis, dispne, disfaji, lenfatik
kompresyon, superior vena kava sendromu, Horner sendromu
bunlardan bazilandir (4,5). Bu yazida alt ekstremite agrilar ve
aksama sikayetleri ile basvuran ve daha sonra néroblastom

Noroblastom sempatik sinir  sisteminin ilkel ndroblastik
hicrelerinden kdken alan, tUm c¢ocukluk c¢agr kanserlerinin
%8-10'nu olusturan, sut gocuklarinin en sik ekstrakranial solid
timoéradur ve cocukluk cadr kanser olumlerinine %15’inden
sorumludur. Prevalansi 7000 canli dogumda 1 olup, erkek
kiz orani 1:1’dir (1). Tanida olgularin %36’si 1 yas altinda,
%75'i 4 yas altinda, %90'1 10 yas altindadir (2). Néroblastom; ~ t@nist alan iki olgu sunulmustur.
Ewing sarkomu, non-Hodgkin lenfoma, rabdomyosarkom
ve periferal primitif néroektodermal ttimaorlerin de bulundugu
klcuk yuvarlak mavi hucreli timorler grubundandir ve adrenal
medulla veya boyundan pelvise kadar herhangi bir dlizeydeki
paravertebral sempatik gangliyonlardan kaynaklanabilir (3,4). DOrt yasinda erkek hasta sag dizde daha fazla olmak (izere
Hastalar timar lokalizasyonu ve metastazlann varligina gére  her iki dizde agn, aksayarak ylrime ve bel agrisi sikayeti ile
cok cesitli Klinik semptomlarla bagvurabilifler. Abdominal kitle, ~ 9enel pediatri poliklinigine bagvurdu. Muayenesinde sag alt
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ekstremitesini koruyarak ve topallayarak yUrtimekteydi. Lomber
lordozu artmis olup, kas kuvveti normaldi ve artrit bulgusu
yoktu. Lumbosakral direkt grafide herhangi bir patolojik bulguya
rastlanmayan hastanin tetkiklerinde beyaz kure (BK) 7400/
mm?3, hemoglobin (Hgb) 12.1 g/dl, trombosit 338000/mm?,
total nétrofil sayisi (TNS) 5200/mm?, C-reaktif protein (CRP)
3.6 mg/dl (0-0.35), eritrosit sedimentasyon hizi (ESR) 47 mm/
saat (1-20), romatoid faktdr (RF) 0.99 mg/dl (0-20), laktat
dehidrogenaz (LDH) 457 U/L (125-243), ASO 5.4 U (0-200)
tespit edildi. Brucella aglutinasyon testi negatif bulundu. Bu
bulgularla hasta reaktif artrit &n tanisiyla klinige yatirildi. Hastanin
diz ve kalga ultrasonografisi normaldi. Takibinde sirt agnsinda
artis olmasi nedeniyle torakal manyetik rezonans inceleme
(MRYI) yapildi. MRI'da T9 ve L4 korpuslarinda T1 sekanslarda
hipointens, T2 sekanslarda hiperintens fokal odaklar izlendi
ve Oncelikle tUmor metastazi lehine degerlendirildi (Sekil 1).
Hastanin abdomen MRI gorintllemesinde solda T2 agirliki
aksiyel kesitte sag surrenal lojda 37x28x50 mm boyutlarda izo-
hiperintens heterojen kitle lezyonu izlendi (Sekil 2). Bu bulgulara
ek olarak tumar florodeoksiglukoz pozitron emisyon tomografisi
(FDG PET) calismasinda her iki iliak kanat posteriorunda
asimetrik ve dlizensiz aktivite tutulumu tespit edildi. Toraks ve
kranial bilgisayarll tomografi (BT)'leri normaldi. Surrenaldeki
kitle nedeniyle kemik iligi tutulumunu degerlendirmek amaciyla
yapilan kemik iligi aspirasyonunda “rozet” formasyonu gdzlendi.
Sag surrenal lojdan yapilan eksizyonel biyopsi sonucu lenfo-
vaskUler invazyon saptanmayan, kalsifikasyon ve nekroz
odaklar igceren diferansiye noroblastom ile uyumlu olarak geldi.

OLGU SUNUMU 2

Dort yasinda erkek hasta sol uyluk 6n yuzinde agri, aksama,
39°C ates ve yemeklerden sonra olan karin agrisi nedeniyle
cocuk Klinigine basvurdu. Fizik muayenesinde orofarenks
hiperemikti ve sol diz ve uyluk én ylzinde hassasiyeti vardi. Sol
dizini blkmeden, koruyarak yuriyebiliyordu. Hasta bu bulgularla
artrit &n tanisiyla genel pediatri servisine yatirildi. Hastanin
laboratuvar tetkiklerinde Hgb 7.2 g/dl, BK 7000/mm?, trombosit
261000/mm?3, TNS 2400/mm?3, CRP 6.5 mg/dl (0-0.35), ESR
49 mm/saat, LDH 373 U/L (125-243) ve Brucella aglitinasyon
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test sonucu negatifti. Hastanin kalga ultrasonografisinde
en kalin yerde 5 mm olan her iki kalca ekleminde eflizyon
mevcuttu. Eklem aspirasyonundan bakilan gram boyama ve
boyasiz mikroskopide hlcreye rastlanmadi. Kultlirde bakteri
Uremesi olmadi. Aksama ve agn sikayeti artan hastanin ¢ekilen
spinal MRI'iInda sol surrenal bez ile baglantil pankreas gbvde ve
kuyruk kesimi ile sinirlar net olarak ayirt edilemeyen, dalak ve
sol renal vaskuler yapllari gevreleyen 65x55x83 mm boyutunda
kitle lezyonu saptandi (Sekil 3). Retroperitonel bdlgede 1 cm
den kucguk bir ka¢ adet lenf nodu mevcuttu. Hastanin toraks
BT’si normaldi. 24 saatlik idrarda vanil mandelik asit (VMA)
ve homovalinik asit (HVA) dizeyleri yUksek olarak geldi (VMA
22.5 (N 0.5-2.5) mg/24 saat ve HVA 52 (N 1.4-4.3) mg/24
saat. Kemik iligi aspirasyonunda rozet formasyonu izlenmedi.
Tumor FDG PET calismasinda sol stirrenal bezi icerisinde 2x0.8
cm boyutta lezyon gérinimu ile beraber pankreas kuyruk ve
gdvde kesimleri ile sinirlari net ayirt edilemeyen, sol sirrenal ile
baglantili, dalak hilus ve sol bobrek boyunca anteromedialden
inferiora dogru uzanim gdsteren, renal ve dalak vaskuler yapilari
cevreleyen, yer yer kalsifikasyonlar iceren lobule konturlu, orta
hattan sag tarafa gegmemis 6.5x5.5x8.3 cm boyutta (SUVmax
3.5) yer kaplayan lezyonda, sag iliak kanat medialinde 2.1x0.3
cm boyutta (SUVmax 2.2), frontal kemik stperiorunda 1.2 cm’lik
litik lezyona sebep olan intrakranial ve ekstrakranial alana tasan
3.5x2 cm boyutta (SUVmax 2.7) lezyon alaninda; posterior
singulat girus bdlgesinde epidural alanda 5.2x1.7 cm boyutta
(SUVmax 2.3) ve sag frontoparietal bolge lateralinde 5.7x1.6 cm
boyutta (SUVmax 2.2) patolojik F-18 FDG tutulumu tespit edildi.
Kranial BT'de sfenoid kemik orta kesim posteriorda ekspansif
gdrinume sahip, frontal, oksipital, bilateral paryatel kemiklerle
ilikili epidural mesafeye uzanim gosteren yer yer yumusak
doku dansitesinde metastatik lezyonlar saptandi (Sekil 4).
Oksipitaldeki orta hat yerlesimli lezyon vendz sinUs yapilari da
anteriora dogru itmis goérinimdeydi. Sol strrenaldeki kitleden
yapllan eksizyonel biyopsi andiferansiye ndroblastom ile uyumiu
bulundu.

TARTISMA

Noroblastom sempatik sinir sistemi hicrelerinden kdken

Sekil 1: Olgu 1’e
ait L4 vertebra
korpusunda periferi
sklerotik noduler
lezyon gérdanimu.



Sekil 4: BT goruntilemede sol orbita duvar frontal kemikte igerisinde
isinsal matrix kalsifikasyonlari bulunan ndéroblastom metastaz ile
uyumlu kitle lezyonu goérdndma.
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Sekil 2: Olgu 1’e ait T2 agirlikli aksiyel ve
sagital MRI kesitlerde sag sUrrenal lojda
37x28x50 mm boyutlarinda heterojen kitle
lezyonu goérintmd.

Sekil 3: Olgu 2’ye ait solda aksiyel,
sagda sagital T2 agirikl MRI gorintilerde
65x55x83 mm boyutlarinda kitle gérintima.

alan ve primer tUmorin yerlesim yerine ve metastaz varligina
gbre ¢ok cgesitli klinik semptomlara yol agabilen bir tUmorddr.
Primer tUmaorun yerlesim yerlerinin sikligl yas gruplarina gére
farkliik gdsterse de coguniukla (%65) abdomende vyerlesir.
Strrenal yerlesim infantlarda %25 iken, blylUk cocuklarda
%40'tr. Hastalarin %1’inde ise primer tUmdr bolgesi tespit
edilememektedir (1,5). Noroblastomda lenfatik ve hematojen
yolla olabilen uzak metastazlar olgularinin yaklasik %50’inde
tespit edilir (2,4). Hastaligin tanisi timodr dokusundan alinan
biyopsi drneginde tipik histopatolojik bulgularin olmasi, kemik
iliginde néroblastoma ait hiicrelerinin gdsterilmesi veya serumda
artmis katekolamin dizeylerinin tespiti ile konulur (5). Cocukluk
caginin timor disi hastaliklarini ve farkll timoéral hastaliklarin
klinik semptomlarini taklit edebilmesi nedeniyle noroblastik
timorlerin epidemiyolojik ve Kklinik 6zelliklerinin iyi taninmasi
Onemlidir. Noroblastomlu hastalar tUmorin  lokalizasyonuna
gbre degismekle birlikte en sik karin sisligi, karin agrisi, solukluk,
halsizlik sikayetleri ile basvurur; kemik agrsi, topallama ve
yUrimede zorluk yakinmalari olgularin %21’inde saptanmistir
(1,6). Bizim her iki hastamizda da kemik agrisi ve aksama
sikayeti mevcuttu. Toraks, abdomen ve pelvik bdlgede
paraspinal sempatik zincirden gelisen tumor, vertebralarin néral
foraminalarindan spinal kanal igerisine uzanip sinir kokleri ya
da medulla spinalise basi yapabili. Bu durumda lokalize sirt
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agrisi, subakut veya akut parapleji, mesane ya da anal sifinkter
disfonksiyonu gibi bulgular ortaya cikabilir (7). Yaygin kemik
veya kemik iligi metastazi blyUk ¢ocuklarda kemik agrilar ve
buna bagl topallama, bebeklerde ise huzursuzluk nedenidir
(8). Kemik iligi tutulumuna bagli sitopeniler solukluk, kanama ve
enfeksiyonlara neden olabilir (5). Bizim de ilk hastamizda torakal
ve lomber vertebra tutulumuna bagl sirt agrisi, kemik iligi ve iliak
kemik tutulumuna bagl aksama ve alt ekstremite agrisi; ikinci
hastamizda sag iliak kanat tutuluma bagl reaktif artrit, agn ve
aksama sikayetleri mevcuttu.

Gocukluk cagdl hastane basvurularinda kalga agrisi ve diger
ortopedik sikayetler nadir degildir. Ancak burada toksik sinovit
gibi gecici selim durumlan septik artrit ve maligniteler gibi agir
ve Onemli hastaliklardan ayirt etmek énemlidir (8). Ortopedik
sikayetleri olan néroblastomlu ¢ocuklar ik olarak ortopedi
kliniklerine basgvurabilirler. Bu da tanida gecikmelere neden
olabilir. Ortopedik problemlerle bagvuran néroblastomlu hastalar
Uzerinde yapilan ¢alismalarda hastalarin ilk basvuru zamani ile
taniarasindaki gegen stire 2.5-3 ay arasinda bulunmus ve yUksek
ESR diizeyleri (>50 mm/st) ciddi hastaliklar i¢in (juvenil romatoid
artrit, osteomiyelit, malignite, vb.) iyi bir gdsterge olarak tespit
edilmistir (8-11). Bizim ilk olgumuzda eklem agrisi, aksama ve
bel agnsi ikinci olgumuzda eklem agrisi ve aksama sikayetleri
mevcuttu ve her iki hastamizda da belirgin ESR artisi mevcuttu.
Aston (12) kalca agrisi, ekstremitelerde glgstzlik ve bel agrisi
gibi ortopedik semptomlarla basvuran 109 hastadan 20’sinin
(%18) noroblastom tanisi aldigini ve bunlarda néroblastom tanisi
almayan hastalara gdre hemoglobin diizeyinin anlamli derecede
distk oldugunu tespit etmistir. Sevinir ve ark.nin (6) yaptigi
bir calismada néroblastomlu hastalarin %56'sinda Hb degeri
11 gr/dl’ den dustk, %25’inde ise 8 gr/dI'nin altinda tespit
edilmistir. Bizim ikinci olgumuzun da ilk basvuruda hemoglobin
dUsUkligt mevcuttu.  Yine ayni calismada ndroblastomlu
hastalarin %80’nin serum LDH dUzeyinin yiksek oldugu tespit
edilmis ve LDH’daki bu artisin tumor yUkU ve ileri evre hastalik
ile iliskili oldugu g&sterilmistir (6). Bizim her iki hastamizda da
serum LDH seviyelerinde artis mevcuttu. Bu nedenle 6zellikle
ortopedik sikayetlerle basvuran hastalarda agiklanamayan
anemi, artmig ESR ve LDH dUzeyleri klinisyenlere neoplastik
hastaliklar diglamalari icin ek arastirmalar yapmalari agisindan
uyarict olmalidir (8,10).

Noroblastom disinda 16semi, lenfoma, osteosarkom, Ewing
sarkom, Rabdomyosarkom, histiyositik hastaliklar, karaciger
ve beyin tumorleri gibi ttmorler de ¢ocukluk caginda primer
veya sekonder kemik tutulumu sonucu ortopedik semptomlara
neden olabilirler (13). Postepski ve ark. (14) 1997 ve 2005 vyillari
arasinda romatolojik sikayetlerle yatirlan 1560 ¢ocuk hastayi
retrospektif olarak incelemis ve bu hastalarin dokuzunun (3 akut
lenfoblastik I6semi, 1 akut myeloid I6semi, 1 Hodgkin lenfoma,
2 kemik tUmord, 1 karaciger tUmord, 1 merkezi sinir sistemi
timort) neoplastik hastallk tanisi aldigini tespit etmigleridir.
Bel agrisi cocuk hastalarda olduk¢a nadir bir semptomdur.
Juvenil ankilozan spondilit ve diger spondiloartropatilerde bile
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bel agnsi ilk bagvuru semptomu degildir ve hastaligin ilerleyen
dénemlerinde ortaya c¢ikar (13). Noéroblastom ve bel omurlarina
metastaz yapan diger timdrlerde ise spinal omur kemiklerinin
tutulumu nadir olmadidi icin bel agrisi gbrece daha sik bir bulgu
olarak karsimiza ¢ikar. Bu sebeple bel agrisi, topallama, lokalize
kemik agnsi gibi ortopedik sikayetlerle bagvuran hastalarda
malignite sUphesine karsin tam kan sayimi, ESR, LDH, réntgen
filmleri, kemik sintigrafisi, abdominal ultrasonografi, tutulan
bdlge kontrasl BT veya MR incelemeleri, kemik iligi aspirasyonu
ve biyopsisi gerekebilir (1,2,5).

Sonug olarak, néroblastom olgularinda primer timaor yerlesimine
ve vyaygnligina goére klinik bulgular degismektedir. Tanida
karinda kitle, karin agnsi, kas ve kemik agrilari, solukluk uyarici
bulgular olmalidir. Hastalk ilk basvuruda kas-iskelet sistemine
ait semptomlarla kendini gdsterebileceginden, bu belirti ve
bulgularla bagvuran hastalarda néroblastom gibi neoplastik
hastaliklar akilda tutulmalidir.
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