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Ewing sarkom (Kisa Bilgiler)

1.

Hastalik tablosu

Ewing sarkomlari genellikle kemikte meydana gelen solid kétli huylu tiimérerdir. Nadiren
yumusak dokularda, yani bag dokusu, yad dokusu, kas dokusu veya periferik sinir dokusunda
ortaya cikarlar. Hastalik adini 1921 yilinda bu timori tanimlayan New Yorklu kanser
arasgtirmacisi James Ewing'den (1866-1943) almigtir. Ewing sarkomlarinin ¢ogu ¢ok hizli bayar
ve yayllir, boylece etkili bir tedavi olmaksizin 6limcul seyrederler.

Herhangi bir kemik Ewing sarkomunun ¢ikis yeri olabilir. En sik pelvis, ardindan Ust ve alt bacaklarin
uzun tubuler kemikleri, kaburgalar, skapula ve omurga etkilenir.

Tamorler hem kemik icinde hem de gevredeki yumusak dokularda yayilabilir. Nadir vakalarda
(yaklasik %15), Ewing sarkomlari dogrudan yumusak dokularda, yani kemigin disinda ve kemik
tutulumu olmaksizin gelisir. Bu durumda, iskelet disi veya ekstraossedz Ewing timorleri olarak
adlandirilirlar. Saf yumusak doku Ewing sarkomlari drnegin bébreklerde, bébrekistl bezlerinde,
akcigerlerde veya gastrointestinal sistemde ortaya gikabilir.

Ewing sarkomlari hizl buytr ve erken evrede metastaz olusturur. Hastalarin yaklasik dortte birinde
tani aninda, ¢codunlukla akcigerlerde olmak tGzere kemiklerde ve daha az siklikla kemik iliginde de
gOzle gorulir metastazlar bulunmaktadir. Bunun da 6tesinde hastalarin hemen hemen tiimiinde
adina mikrometastaz denilen, aligilagelen tetkik ydntemleriyle hentiz gérilemeyen boyutta kigticik
metastazlar bulunabilir Ewing sarkomlari bu nedenle tim viicudu etkileyen hastaliklar (sistemik
hastalik) olarak kabul edilir.

2. Gorulme sikhgi

Ewing sarkomlari — osteosarkomlardan sonra — ¢ocuklarda ve ergenlerde en sik goérulen ikinci
kemik timoériduar. Cocuklarda ve ergenlerde gorilen tim kanserlerin yaklasik %2'sini olustururlar.
Alman Cocukluk Cagi Kanser Kayit Merkezine (Mainz) gore, Almanya'da her yil 18 yasin altinda
yaklasik 50 ¢ocuk ve gengte (milyonda Ui¢) Ewing sarkomu gelismektedir.

Ewing sarkomu her yasta ortaya ¢ikabilir, ancak en ylksek sikliga yasamin ikinci on yilinda rastlanir.
0-17 yas grubundaki hastalarda, 12-17 yas arasindaki genglerin hastaliga yakalanma olasihigi
dzellikle yiksektir. Ote yandan bu hastalik henliz emzirme yasindaki bebeklerde, kiigiik gocuklarda,
okul yasindaki ¢ocuklarda ve hatta yetiskinlerde ge¢ yaslarda bile ortaya ¢ikabilmektedir. Ortalama
gorilme sikhgr (0-17 yas grubu icinde) yaklagik 13'tir. Bu hastalida erkek ¢ocuklarda ve geng
erkeklerde, kizlara oranla daha sik rastlanmaktadir (cinsiyet orani 1,3:1).

Histolojik ozellikleri ve tumor tipleri

Ewing sarkomlarti ilkel (primtif) kot huylu timorler grubundadirlar. Hangi hiicreden kaynaklandiklari
tam olarak bilinmemektedir. Mevcut bilimsel verilere gére gobre, mezenkimal kok hicreler



Ewing sarkom (Kisa Bilgiler) Sayfa 4

[k6k hlicreleri] olarak adlandirilan olgunlasmamis (farklilasmamig, diferansiye olmamig) doku
hiicrelerinden veya ilkel néroektodermal kok hiicrelerden gelistikleri distiniimektedir.

Ewing sarkomu hucreleri ancak 6zel immunohistokimyasal ve molekiiler genetik incelemelerle diger
kanserlerin (néroblastom, medulloblastom, Non-Hodgkin lenfoma, yumugak doku sarkomu, kiguk
hiicreli retinoblastom ve osteosarkom gibi) benzer gorinimli, farklilasmamis timaor hiicrelerinden
ayirt edilebilir. Timérlerin nadir goérilmesi nedeniyle, ilgili incelemeler 6zel laboratuvarlarda
gerceklestirilir (bkz. "Tani" bélimi).

Yakin zamana kadar, Ewing sarkomlari grubu iginde farkli timor tipleri, ince doku o6zellikleri
(histolojik 6zellikleri) ve tumdrin kaynaklandigi bdlge temelinde gruplandiriimaktaydi. Bunlar
arasinda klasik Ewing sarkomu (EWS), periferik malign ilkel néroektodermal timoér (PPNET veya
pPNET), gégus duvarinin Askin timéra ve yumusak dokularin Ewing timora yer almaktadir. Dunya
Saglik Orgiti'nin gincel siniflandirmasina (DSO siniflamasi) gore, gesitli timorler tek bir baslik
altinda toplanir, yani genellikle yalnizca "Ewing sarkomu" terimi kullanilir. Tim Ewing sarkomlari
oldukga yliksek oranda habistir (kdtl huyludur).

4. Sebepleri

Ewing sarkomunun olusma sebepleri henlz bilinmemektedir. Simdiye kadarki verilere gore
ornegin radyoterapi gibi dis faktorler veya kalitsal genetik faktorler (irsiyet durumu) énemli bir
rol oynamamaktadir. Bununla birlikte, hastalik etnik bir tercih gdstermektedir, yani acik tenli
(Kafkasyali) nifusta Asyalilar ve Afrikalilara gére dnemli 6lglide daha sik gorulir.

Ewing sarkomlarinin timoér hicrelerinin, her zaman kromozom 22 Uzerindeki spesifik bir geni
— Ewing sarkom geni olarak adlandirilan — etkileyen belirli kromozomal degisiklikler gosterdigi
bilinmektedir. Bu degisiklikler, cogunlukla 22. kromozomdaki EWS geni ile 11. kromozomdaki bir
gen arasindaki kromozomal segment degisiminden (translokasyon) kaynaklanir. En sik goérilen
translokasyon (%85) [t(11;22) (q24;q12) translokasyonu olarak adlandirilir] Ewing sarkomu igin o
kadar tipiktir ki tespit edilmesi hastaligin teshisini mimkdin kilar. Bircok Ewing sarkomunda bagka
genetik degisiklikler de bilinmektedir (6rnegin, artmis kromozom sayilari veya genetik materyal
kayiplari veya kazanimlari). Bunun neticesinde meydana gelen gen arizalari, saglkli bir hiicrenin
timor hlcresine dénidsmesine katkida bulunmaktadir. Ama genel olarak timorli dokuda tespit
edilebilen bdyle gen degisiklikleri kalitsal olarak nesilden nesile aktariimamaktadir.

Ewing sarkomu ¢ok nadiren bir kansere yatkinlik sendromu [kansere yatkinlik yaratan sendromlar],
timor gelisimine kalitsal bir yatkinlik veya ikinci bir kanser (ikincil malignite) ile baglantili olarak
ortaya cikar. ikincil kanser, ilk (birincil) kanser tedavisinin tamamlanmasindan yillar sonra ortaya
cikabilir.

Hastalik belirtileri

Ewing sarkomlu hastalarda en sik sikayetler, timdérden etkilenen boélgelerde olusan siskinlikler
ve agrilardir.

Agrilar dizensiz olarak ortaya cikabilir ve genellikle aktivite ile iliskilidir, siklikla gece boyunca
bile tamamen azalmazlar. Agriya — timdértn blyUumesiyle birlikte — gézle gorilebilir ve/veya elle
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hissedilebilir, muhtemelen kizarik bir sislik eslik edebilir ve buna islev kaybi da eklenebilir. Bu
hastalik belirtilerinin, ilk basta blylime agrilari, kemik iltihabi veya bir spor yaralanmasinin sonucu
olarak yanlis yorumlanmasi nadir degildir.

Ewing sarkomlari hemen hemen her kemik ve yumusak dokuda gelisebildiginden, diger semptomlar
hastadan hastaya degisir. Ornegin omurga veya periferik sinirler [periferik sinir sistemi] etkilenmisse
felg gibi belirtiler 6n planda olabilir. Pelvik veya torasik bolgedeki timorler veya uyluktaki timorler
uzun sire fark edilmeden kalabilir. Hastalarin yaklasik Ggte birinde ates, hasta hissetme, kilo kaybi
ve/veya genel yorgunluk gibi genel semptomlar ortaya ¢ikar ve bu da hastaligin ilerlemis oldugunu
gosterebilir. ik belirtiler ile hastaligin kesin tanisi arasinda birkag hafta veya ay gegebilir.

Bilinmesinde yarar var: Bahsedilen sikayetleri olan ¢cocuk ve ergenlerde elbette her zaman Ewing
sarkomu veya bagka bir kétu huylu kemik timaort bulunmaz. Bununla birlikte, kétu huylu bir hastaligi
diglamak icin ¢ocukluk ve ergenlik dénemindeki her turli kemik agrisinin deneyimli bir ¢cocuk
doktoru tarafindan dikkatlice agikliga kavusturulmasi tavsiye edilir.

6. Tani

Doktor veya ¢ocuk doktoru muayene edilen kisinin hastalik ge¢gmisinde (anamnez) ve fiziksel
muayene kapsaminda habis huylu kemik timorl olabilecegine dair veriler elde ederse, hastayi
Ozellikle cocuk ve genclerde kanser hastaliklari uzmani bir klinige (Pediatrik Onkoloji ve Hematoloji
Klinigine) havale edecektir. Clinki bdyle bir timor stiphesi durumunda hastanin habis huylu kemik
timorine sahip olup olmadigi konusunda gesitli uzmanlarin birlikte calismasi ile ve genis kapsamli
tetkiklerle bir goérise variimasi gereklidir. Ayrica hastaligin vicutta hangi yayllma evresinde
oldugunun ve hangi tumér turindn bulundugunun da anlagiimasi gerekir. Ancak bu arastirmalar
yapildiktan sonra uygun bir tedavi ve prognoz (tedavi basarisi, sagkalim) mimkdn olabilir.

6.1. Laboratuvar testleri

Ewing sarkomu tanisi, tekrarlanan bir tibbi 6yki (anamnez) ve fizik muayeneye ek olarak kan
ve idrar incelemesini de igerir. Ewing sarkomunu spesifik olarak gosterebilecek timér belirtegleri
olmamasina ragmen, bu laboratuvar incelemeleri sirasinda tespit edilen bazi anormallikler
hastaligin turtne iligkin ilk belirtileri saglayabilir ve/veya s6z konusu diger timor hastaliklarindan
ayirt edilmesini destekleyebilir.

6.2. Tumoru saptamak icin kullanilan goruntuleme yontemleri

Koétu huylu bir kemik timoéra slphesi genellikle rontgen goérintusundeki tipik bulgular temelinde
dogrulanabilir [réntgen incelemesi]. Manyetik rezonans goriuntiileme (manyetik rezonans tomografi,
MRT) ve/veya kontrast madde iceren bilgisayarli tomografi (BT) gibi ek goruntileme yéntemlerinin
yardimiyla tima@riin tam yeri ve boyutunun yani sira komsu yapilardan (kas ve tendon dokusu veya
eklem kapstilleri gibi) ayrimi da ¢ok iyi bir sekilde gosterilebilir. Atlama metastazlari (skip metastaz)
olarak adlandirilan yakindaki metastazlar bile bu yontemlerle kolayca gérulebilir.

Tutulu yumusak dokuyu ve diger kemik yapilari daha iyi gosterdigi icin ilk tani aninda direkt
rontgen filmlerinin yaninda manyetik rezonans tomografi (MRT), bilgisayarli tomografiye (BT'ye)
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gore daha ¢ok tercih edilir. Bu yéntem operasyonun daha sonra planlanmasi ve kemoterapi
sirasinda hastaligin seyrinin izlenmesi icin bir temel olusturur. Ancak nadir durumlarda kemikteki
degisiklikleri daha yakindan incelemek icin BT taramasi da gerekebilir.

6.3. Tumor dokusundan ornek alinmasi ve incelenmesi

Ewing sarkom tanisinin kesin konulabilmesi i¢in timoér dokusundan érnek alinmasi ve drnegin bir
cok profesyonel tarafindan incelenmesi gereklidir. Doku 6rnegi alma (biyopsi) sarkom cerrahisi
konusunda uzmanlasmis doktorlar tarafin-dan yapilmalidir. Boylece, biyopsi igin segilen cerrahi
erisim yolunun, uygulanan tedavide sorunlara yol agmamasi saglanmis olur. Uygunsuz bir sekilde
planlanmig biyopsi islemi, daha sonra gerceklesen bir ameliyatin gerekenden ¢ok daha kapsamli
yapilmasi gerekliligine neden olabilir veya en kétii durumda, uygunsuz yapilan bir biyopsi ameliyat
edilebilir bir timoérin, artik ameliyat edilemez hale gelmesine sebep olabilir.

Doku 6rnegi operasyon (ameliyat) ile agiga ¢ikarilan timorden (agik biyopsi) veya disaridan punch
biyopsi seklinde alinir. ikinci durumda, 6zel igneler yardimiyla tiimérden birkag doku silindiri delinir.
Alinan doku 6rnekleri gesitli uzmanlar tarafindan birgok histolojik, immunhistolojik ve molekiiler
genetik ydntemlerle incelenir. Molekiler genetik testler 6zellikle dnemlidir ¢inkl Ewing sarkomuna
0zgu bir genetik degisikligin saptanmasi (bkz. "Sebepleri" béliimii) Ewing sarkomunun varligini
dogrular ve diger benzer timor turlerinden ayirt edilmesini saglar.

6.4. Hastaligin yayilimina iligkin tetkikler (evreleme)

"Ewing sarkomu" tanisi konulduktan sonra, hastaligin yayilimini (metastaz) netlestirmek i¢in daha
ileri tetkikler yapilir. Burada da gériintiileme yéntemleri bir rol oynamaktadir. Oncelikle primer
timdrin tam olarak 6lgliimesi (volimetri olarak adlandirilir) gereklidir, ¢link( timor hacmi (ve tedavi
sirasinda boyutunun kiigtlmesi) hastanin iyilesme sansi i¢cin dnemlidir. Akciger metastazlarini tespit
etmek veya diglamak igin akciger bilgisayar tomografisi (BT toraks) yapilir. Kemik metastazlarini
arastirmak icin zayif radyoaktif olarak isaretlenmis teknesyum (Tc99) iceren iskelet sintigrafisi
kullanilir. Giderek artan bir sekilde, iskelet sintigrafisi yerine, radyoaktif olarak isaretlenmis bir seker
olan 18-florodeoksiglukoz ile pozitron emisyon tomografisi (PET) tercih edilmektedir (FDG-PET).
Bu niikleer tip yontemi bu amagla her zaman bir MRT veya CT ile birlestirilir (MRT-PET / CT-
PET). iskelet sintigrafisi mi yoksa PET mi segildigine bakilmaksizin, klinik ve niikleer-medikal olarak
stpheli tim bolgelerin MRT'si de yapilir. Mlnferit vakalarda tim vicut MRT'I da faydali olabilir.

Kemik iliginin etkilenip etkilenmedigini belirlemek icin kemik iligi aspirasyonu (kemik iligi
ponksiyonu) ve gesitli bolgelerden kemik iligi biyopsisi de yapiimalidir. Cikarilan kemik iligi ince
doku (histoloji) ve molekiler genetik agisindan incelenir. Merkezi sinir sisteminin etkilendigine dair
bir siphe varsa, lomber ponksiyon da gerekli olabilir. Hastalik ve tedavi durumuna bagh olarak,
daha ileri tetkikler de gerekli olabilir.

6.5. Tedavi hazirlik agamasi igin gerekli tetkikler

Tedaviye baslamadan énce kalp fonksiyonu (elektrokardiyografi (EKG) ve ekokardiyografi), isitme
fonksiyonu (odyometri), bébrek ve akciger fonksiyonu ve gesitli kan testleri yapilir. Tedavi sirasinda
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meydana gelebilecek degisiklikler, bu tir ilk bulgular temelinde daha iyi degerlendirilebilir ve
tedavide buna gore dikkate alinabilir.

7. Tedavi planlamasi

Tani kesinlestikten sonra tedavi planlanir. Tedaviyi planlayan ekip mimkiin oldugunca kisiye 6zgl
yani hastaya gore uyarlanmis (risk adaptasyonu yapilmig) bir tedavinin gerceklestiriimesi amaciyla
hastadaki prognoz durumunu (tedaviye yaniti) etkileyen belirli faktorleri (risk ve prognoz faktérleri)
dikkate alir.

Ewing sarkomlu hastalarda sagkalimi etkileyen (prognozu etkileyen) en 6nemli faktorler tani amagl
kullanilan yontemlerle elde edilen veriler isiginda, timaorin tipi, yeri, boyutu ve yayginhigidir (lokalize
veya metastatik). Ayrica, cerrahi olarak timériin/metastazin gikarilma derecesi (eksik veya tam) ve
hastaligin kemoterapiye verdigi yanit da belirleyici 6neme sahiptir. Tim bu faktérler, her hasta igin
muimkun olan en iyi tedavi sonucunu elde etmek amaciyla tedavi planlamasinda dikkate alinir.

8. Tedavi

Ewing sarkomlu ¢ocuklarin tedavisi ¢ocuk onkoloji merkezileri tarafindan yapilmalidir. Ancak bu
merkezlerde Ewing sarkomu tedavisi konusunda tecrubeli doktor ve saglik personeli bulunmaktadir
ve bu merkezler modern tedavi yontemleri hakkinda bilgi ve deneyim sahibidir. Ayrica bu
merkezlerde ¢alisan doktorlar Ewing sarkomu konusunda c¢alisan diger merkezlerle surekli iletisim
halindedirler ve hastalarini siklikla giincellenen, birlikte olusturduklari tedavi planlarina gore tedavi
ederler. En ideal olan hastalarin sarkom merkezi bulunan kliniklerde tedavi edilmeleridir, bu olanak
yoksa Ozellikle cerrahi ve radyoterapi bolimleri ile ortak ¢alisan ¢ocuk onkoloji merkezleri tercih
edilmelidir. Tedavinin hedefi gocugu tamamen sagligina kavustururken olasi erken ve ge¢ yan
etkileri olabildigince aza indirgemektir.

8.1. Tedavi yontemleri

Ewing sarkomlu hastalarin tedavisi bir ameliyattan ve/veya radyoterapi (lokal terapi) ve bir
kemoterapi uygulamalarindan olusur. Bazi hastalarda, yliksek doz kemoterapi ve ardindan
otolog kok hucre nakli de giindeme gelebilir.

Radyoterapi (1s1n tedavisi) yiksek enerjili 1sinlar (fotonlar veya protonlar) kullanilarak disaridan cilt
yoluyla etkilenen bdlgeye uygulanir. Kullanilan isinlar timaor hiicrelerinin genetik materyaline zarar
verirler ve boylece dlumlerine yol acarlar. Kemoterapide [kemoterapi] hlicre bélinmesini engelleyen
(sitostatik)) ilaglar kullanilarak hiicrenin 6lmesini saglar.

Cerrahi ve ve radyasyon (isin tedavisi) hastaligin mimkin olan maksimum lokal kontrollnu
saglamayi hedefler. Ancak ek kemoterapi ¢ok dnemlidir, clink( timor genellikle tek basina cerrahi
veya radyoterapi ile yokedilse bile, metastazlarin neredeyse her zaman daha sonra ortaya ¢iktigi
gOsterilmistir. Bu nedenle, tim viicudu etkileyen tedavi (sistemik tedavi olarak adlandirilir) gereklidir.
Yine de kemoterapi tek basina lokal tedavinin yerini alamaz. Yuksek niks riski tagiyan bazi hastalar
icin yiksek doz kemoterapi ve ardindan otfolog kbk hiicre nakli ek bir segenek olabilir.
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Ewing sarkom tedavisi sirasinda cesitli yan etkiler ortaya g¢ikabilecegi igin, tedavi sirasinda es
zamanli olarak bu yan etkilerin ortaya ¢gikmasini dnleyici ve/veya bu yan etkileri azaltan destekleyici
(supportif) tedaviler de uygulanir [destek tedavisi]. Su béliimde destek tedavisi (supportif tedavi)
hakkinda bilgi bulabilirsiniz.

8.2. Tedavi sureci

Lokal tedavi genellikle iki kemoterapi donglsi arasinda verilir. Toplam tedavi suresi yaklasik
on aydir, ancak birgcok faktdre bagl olarak daha uzun da sirebilir. Tedavi agsamalari asagdida
belirtimigtir:

8.2.1. Lokal tedaviden onceki kemoterapi siireci

Tedavi tim hastalarda birkag haftalik yogun kemoterapi (indiksiyon/hiicum kemoterapisi veya
indUksiyon/hiicum tedavisi olarak da adlandirilir) ile baslar. Bu kemoterapinin amaci, timoért ve
mevcut olabilecek metastazlari kigultmek ve dldirmek ve bu sekilde sonraki ameliyati daha
koruyucu ve guvenli ve dolayisiyla mimkin oldugunca etkili hale getirmektir. Buna ek olarak,
kemoterapi en kii¢ik, heniiz goériniir olmayan metastazlarla (mikrometastazlar) miicadele etmeye
yarar ve timaorun daha fazla yayillmasini énlemeyi hedefler.

Mdmkin oldugunca ¢ok sayida kétd huylu timér hicresini yok etmek igin, 6zellikle Ewing
sarkomuyla micadelede etkili oldugu kanitlanmis olan, hiicre biiylimesini engelleyen farkli ilaclarin
(sitostatikler) bir kombinasyonu kullanilir. Bunlar arasinda 6rneg@in vinkristin, doksorubisin (=
adriamisin), siklofosfamid, ifosfamid ve etoposid (VDC/IE) isimli ilaglar bulunmaktadir. Sitostatik
ilaclar, birka¢ giin suren birka¢ (su anda dokuz) kemoterapi dongisinde infiizyon (damardan)
olarak uygulanmaktadir. Bu slre zarfinda hasta klinige kabul edilir ve yatarak tedavi edilir. Aradaki
tedavi molalarinda hasta genellikle taburcu olabilir; yeni bir hastaneye yatis sadece ciddi yan etkiler
durumunda gereklidir.

8.2.2. Lokal tedavi: ameliyat ve i1sIn tedavisi

Henliz kemoterapi yapilirken veya en ge¢ kemoterapi ardindan lokal tedavi uygulamasina
gegilir. Bu kapsamda 6zellikle ameliyat tedavisi (cerrahi operasyon) uygulanir. (Bu cerrahi girisim
mutlaka uzmanlasmis bir sarkom merkezinde gergeklesmelidir.) Ameliyat tedavisinin hedefi, tumaoru
mumkiin oldugunca tamamen gikarabilmektir. Cogu hallerde timoriin konumu ve énemli fonksiyona
sahip vicut noktalarinda bulunmasi sebebiyle, ya ameliyatin yerine veya gergeklestirilen ameliyata
ek olarak 1sin tedavisi (yani radyoterapi) yontemi uygulanir. Kombine tedavi hastaligin tekrarlama
riskini azalttigi icin bazi vakalarda cerrahi ve radyoterapi kombinasyonu gereklidir.

iki segenekten hangisinin sdz konusu olacadi veya her iki lokal tedavi yénteminin birarada
kullanilip kullaniimayacagi hastaya ve hastaliginin durumuna baghdir ve tamamen bireysel olarak
karar verilmelidir. Tedavi ekibi, cerrahi midahalenin tirl ve kapsami veya radyoterapi hakkinda
sizi daha ayrintil olarak bilgilendirecektir. Kol veya bacak timorlerinde, uzuv koruyucu cerrahi
teknikler alanindaki buyuk ilerleme ve kemoterapi ve/veya radyoterapi kullanimi sayesinde artik
amplitasyondan (uzuv kaybi) vazgecmek cogu zaman mimkiin olmaktadir.


https://www.kinderkrebsinfo.de/doi/uid:ace52c8e-ffc1-4706-9a49-5f809f3e55d6
https://www.kinderkrebsinfo.de/doi/uid:ace52c8e-ffc1-4706-9a49-5f809f3e55d6
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Ameliyatin ardindan patolog, hastaligin énceki kemoterapiye ne kadar iyi yanit verdigini belirlemek
icin ¢ikarilan Ewing sarkomu dokusunu inceler. Tedavi yaniti canl kalan timér hicrelerinin ylizdesi
ile 6lglltr. Eger bu oran %10'dan az ise timoér yanitinin iyi oldugu soylenir; eger hala canli olan
timor hucrelerinin orani %10 veya daha fazla ise timaorin tedavi yanitinin kéti oldugu sdylenir.
Tamor yaniti (1-6. dereceye ayrilir) daha sonraki tedaviler planlanirken dikkate alinir.

Bilinmesinde yarar var: Tani aninda mevcut olan metastazlar mimkin oldugunca primer tiimér
(birincil timor) gibi lokal olarak tedavi edilir, yani cerrahi olarak gikarilir ve/veya isinlanir.

8.2.3. Lokal tedaviden sonraki kemoterapi sureci

Lokal tedaviden sonra kemoterapiye devam edilir (buna konsolidasyon kemoterapisi veya
pekistirme kemoterapisi de denir). Tedavinin yogunlugu, bir yandan tani aninda timérin boyutuna
ve yayginligina, diger yandan da timorin ameliyattan 6énce uygulanan kemoterapiye ne kadar iyi
yanit verdigine baglidir.

Lokalize hastalgi olan ve induksiyon kemoterapisine kot yanit veren (%10'dan fazla canli timor
hicresi bulunan) veya buyuk timdéri (200 ml veya daha fazla hacimde) olan hastalar, mimkinse
konsolidasyon tedavisinden sonra (pekistirme tedavisi) yiksek doz kemoterapi (busulfan ve
melfalan ile) alir ve ardindan otolog kék hiicre nakli yapilr. Bu ydntemin daha iyi tedavi sonuglarina
yol actigl gosterilmistir, ancak bu yontemin uygulanabilmesi i¢in konsolidasyon tedavisi ile tam bir
tumaor gerilemesi (remisyon) gérilmus olmahdir.

Tani aninda akciger metastazlari mevcutsa ve konsolidasyon tedavisi sonucunda bunlar tamamen
gerilerse (tam remisyon), tedaviyi tim akciger i1sinlamasi takip eder. Bu hastalarda yiksek doz
kemoterapi ve ardindan otolog koék hlcre naklinin standart tedaviye gére herhangi bir avantaji
gosterilememistir. Ikincisi genellikle tani aninda akciger metastazlari disinda (hala) metastazlari
olan hastalar i¢in de gecerlidir. Bu nedenle genellikle klasik kemoterapi uygulanir; sadece 14 yasina
kadar olan ¢ocuklarin bir alt grubunda ylksek doz kemoterapi ve otolog kok hiicre nakli avantajli
olabilir.

8.3. ileri evre tiimor hastaligi olanlarda veya hastaligin
nuksetmesi (tekrarlamasi) durumunda tedavi

Geligtirilmig tedavi ydntemlerine ragmen, Ewing sarkomlu hastalarin %30 ila 40'inda hastalik niks
etmektedir (tekrarlamaktadir, rezidiv): ye devam etmektedir. Bu hastalar igin standart bir tedavi
Onerisi bulunmamaktadir. Hastaigin durumuna baglh olarak cesitli ilaglarla kemoterapi (6rnegin
etoposid, irinotekan veya topotekan gibi fopoizomeraz inhibitérieri ve ifosfamid, siklofosfamid
ve temozolomid gibi alkilleyiciler), radyoterapi, cerrahi yontemler veya bu yontemlerin bir
kombinasyonu dustnulebilir. NUks tedavisinden sonra tam remisyon elde edildiginde yiiksek doz
kemoterapi de dusunulebilir.

lyilestirme hedefiyle tedavi artik mimkiin degilse, drnegin agriyi dindirerek ve fonksiyonlari
koruyarak (palyatif tedavi) hastanin yasam kalitesini surdirmeye odaklanilir. Faz I/l galismalari
cergevesinde, 6rnedin yeni ilaglar kullanilarak ve test edilerek bu hastalar i¢in de tedavi olasiliklari
iyilestiriimeye calisiimaktadir.
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9. Tedavi iyilestirme ¢aligsmalari ve veri tabani

Dinyadaki bir ¢cok bulyuk tedavi merkezinde Ewing sarkomlu ¢ocuk ve gengler standardize edilmis
tedavi protokolleri ile tedavi edilir. Tum bu protokollerin amaci hastalarin uzun dénem sagkalim
sanslarini arttirmak ve ayni zamanda tedaviye bagli ge¢ yan etkileri de olabildigince en aza
indirmektir. BOyle tedavi protokollerinden olusan tedaviler genellikle tedavi iyilestirme arastirmalari
cercevesinde uygulanir.

Tedavi iyilestirme galismalari hasta ¢ocuklarin mevcut en glincel bilimsel veriler 1s1§inda tedavi
edilmelerini saglayan ve tedavi seceneklerini surekli iyilestiren ve gelistiren kontrolli klinik
calismalardir. Tani sirasinda yeni hasta alimi olan glincel bir calisma yoksa veya hastalar herhangi
bir calismaya kabul edilme sartlarini yerine getiremiyorsa, bu hastalar veri tabani (register) olarak
adlandirilan bir sisteme kayit edilirler. Bunun amaci hastalarin tedavisini bilimsel olarak takip
edebilmektir. En uygun tedavinin uygulanabilmesi igin ¢calisma ekibi detayli dnerilerde bulunarak
tedaviyi surdiren doktorlarin o hasta igin en uygun tedaviyi segmelerinde tavsiyelerde bulunur.

Almanya'da, calismalar ¢ergevesinde tedavi edilemeyen ilk kez tani almis Ewing sarkomu olan
cocuklar ve ergenler (yetiskinlerin yani sira) 2020'den beri uluslararasi Euro Ewing veri tabanina
dahil edilebilmektedir. Veri tabani 2019 yil ortasinda kapatilan EWING 2008 veri tabaninin devami
niteligindedir. Aimanya'daki calisma merkezi Essen Universitesi gocuk ve ergen klinigidir (calisma
yurltucusu: Prof. Dr. med. Uta Dirksen).

2018'in sonundan bu yana, Almanya'daki Ewing sarkomu niikseden hastalar uluslararasi faz Il
c¢alismasi rEECur'a katilma firsatina sahiptirler. Bu randomize, kontrolli ¢alismada doért farkh
sitostatik ilag kombinasyonu (topotekan ve siklofosfamid; irinotekan ve temozolomid; gemsitabin
ve dosetaksel; yuksek doz ifosfamid) birbirleriyle karsilastirimaktadir. Amag, hangi kemoterapi
yaklagsiminin en iyi tedavi sonuglarina yol agtiyini belirlemektir. Arastirmanin baginda Dr. Martin
McCabe (Birmingham) bulunmaktadir. Aimanya'daki calisma merkezi Essen Universitesi cocuk ve
ergen Klinigidir (calisma yuraticusu: Prof. Dr. med. Uta Dirksen).

Hastaligi nikseden hastalar ayrica INFORM veri tabaninda da dahil edilebilirler. Veri tabani,
gelecekte nlkseden hastalara kisiye 6zel tedavi sunabilmek ve bdylece iyilesme sansini
artirmak amaciyla timérlerdeki genetik degisiklikleri sistematik olarak kaydetmeyi hedeflemektedir.
INFORM, ingilizce INdividualised Therapy FOr Relapsed Malignancies in Childhood (Cocukluk
Caginda Nikseden Maligniteler icin Bireysellestiriimis Tedavi) kelimelerinin bas harflerinden
olusmaktadir. anlamina gelmektedir. Calisma, Heidelberg Hopp Cocuk Tumoér Merkezi (KiTZ)
tarafindan Prof. Dr. Olaf Witt yonetiminde yirutiimektedir.

10. Tedavi basarisi (prognoz)

Ewing sarkomu olan ¢ocuk ve ergenlerin prognoz (yani tedavi basarisi, sagkalim) cesitli faktorlere
baglidir. Ozellikle hastaligin ameliyat dncesi kemoterapi (preoperatif) verdigi yanit, timérin yeri ve
bayuklagu, tani anindaki yayihmi belirleyicidir.
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Son yillarda, yogun kombinasyon kemoterapilerinin ve tedavi iyilestirme optimizasyon
calismalari gergevesinde standartlastirilmis tedavinin uygulanmasi sayesinde, Ewing sarkomlu
hastalarin sagkalim beklentileri 5nemli dlglde iyilesmigtir.

1960Q'larda tek basina radyoterapi veya cerrahi ile hayatta kalma sansi %10'un altindayken,
glinimizde lokalize hastaligi olan, yani goérinir metastazlari olmayan hastalarin ortalama
%80'inden fazlasi lokal tedavi ve kemoterapi kombinasyonu ile uzun vadede bu hastaliktan
kurtulabilmektedir. lyi bir prognoz igin én kosul timdriin tamamen gikarilabilmesi ve hastaligin
kemoterapiye iyi yanit vermesidir.

Tani aninda hastaligi metastaz yapmis olan hastalar, yogun kemoterapi tedavisine ragmen hala
kota bir prognoza sahiptirler (5 yillik sagkalim oranlari ortalama %20 ila 25'tir). Tek, ameliyat
edilebilir akciger metastazi olan hastalar igin sagkalim beklentileri, kemik veya kemik iligi metastazi
olan hastalara gbre daha iyidir. Hastaligi nikseden (tekrarlayan) hastalar da benzer sekilde
kétl iyilesme beklentilerine sahiptir. Yogun baslangi¢ tedavisinden sonra erken metastaz gelisen
hastalar en kot prognoza sahip gruptur. Mevcut ve gelecekteki ¢alismalar bu hastalar i¢in de
prognozu iyilestirmeyi hedeflemektedir.

Uyari: Yukarida s6zi edilen iyilesme ve hayatta kalabilme oranlari istatistiksel verilerdir. Bunlar
yalnizca tim Ewing sarkomu hastalari igin 6nemli ve gergege uygun bir ifade olusturmaktadiriar.
Bir hastanin iyilesecegi veya iyilesmeyecegi konusunda istatistie dayanarak birsey sdylemek
mimkiin degildir. lyilesme sézcigu burada dzellikle ,tiimérden arindirma“ seklinde anlagiimalidir.
Cunkl buglin mevcut tedavi yontemleri uzun sireli olarak timoérsiz olmayr mimkin kilabilse de,
cogu hallerde bunun istenmeyen yan etkileri ve ge¢ hasarlari ortaya ¢ikabilmektedir. Bu nedenle
genellikle yogun bir rehabilitasyon ve uzun sireli ortopedik tibbi bakim uygulamasi gerekmektedir.
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sitostatik olarak kullanildiginda kanser hicrelerinin gogalmasini
Onleyen yapay olarak uretilmis (sentetik) maddeler. Temel olarak,
alkilleyiciler hiicre gekirdegindeki DNA ve/veya belirli proteinlerle
glcla baglar olusturarak genetik materyali yok eder ve hiicre
bdélinmesi sirasinda ¢cogalmasini énlerler.

Hastallk gec¢misi, OykusU; hastalik belirtilerinin  gelismesi;
hastaligin mevcut durumu ve gecmigiyle ilgili bilgilerin
tima. Doktorun hastasiyla yapacagi anamnez konusmasinda,
sikayetlerinin baslamasi, seyri ve risk faktorleri (6rnegin irsi
hastalik durumu s6z konusu olup olmadigi) sorulur, arastirilir ve
aciklanir.

Mikroskopik inceleme amaciyla doku numunesi alinmasina
biyopsi denir. Biyopsi islemi 6érnegin igi bos bir igne ile ponksiyon
seklinde, pense, sonda veya benzeri doku koparici 6zel bazi
tibbi enstriimanlarin kullaniimasiyla veya skalpel (kiguk bisturi)
ile ameliyat yoluyla gerceklestirilir.

Hastalia veya tedaviye bagli yan etkilerin veya
komplikasyonlarin 6nlenmesi, azaltiimasi veya tedavi edilmesi
icin uygulanan destekleyivi yontemler. Hastanin yasam kalitesinin
arttirlmasini saglarlar.

Dinya Saglik Orgiti (WHO = World Health Organization)
tarafindan belirlenen ve c¢esitli (k6ti huylu) hastaliklarin
siniflandiriimasina (klasifikasyonuna), teshisine ve farklarini
tesbit etmeye yarayan uluslararasi standartlar.

Kalbin ultrasonla muayenesi; Kalp fonksiyonunu degerlendirmek
hedefiyle ultrasonla yapilan bir muayenedir; bundan kasit,
kalp kapakgiklarinin konumunu, kalp kasinin duvar kalinhgini,
pompalanan kani hacmini vesaire dlgmektir.

Kalbin elektriksel aktivitesini 6lgme metodu.

tani yani teshise ydnelik muayenelerin énemli bir unsurudur.
Vucudun bazi organlarini ellemek veya dinlemek ve ayrica bazi
refleksleri kontrol etmek seklinde gergeklesir. Amag olasi hastalik
belirtilerinin, hastaliin ve seyrinin tespitidir.

Kromozomdaki  kalitsal  birimdir; belirli  bir  proteinin
olusturulmasina yarayan bilgileri igceren desoksiribonuklein
asitinin (DNA) bir parcasidir.
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Genlerin irsilik yani kalitsallik 6zelligi; irsiyet

Vicudun i¢ kesimlerinden goérintu elde edilmesini saglayan
muayene metodlari. Bunlarin bazilari 6érneg@in ultrasonografi ve
rontgen muayeneleri, bilgisayar tomografisi, manyetik rezonans
tomografisi ve sintigram metodlaridir. Bunlarin bazilari érnegdin
ultrasonografi ve réntgen muayeneleri, bilgisayar tomografisi,
manyetik rezonans tomografisi ve sintigram metodlaridir.

Vicudun dokulariyla ilgili; bir histolojik muayenede (hassas
dokusal incelemede) doku o6rnekleri 6zel bir hazirliktan sonra
(doku kesitleri alinir ve 6zel bir ydntemle boyanir) mikroskop
altinda incelenir.

immunhistolojik ~ veya  immunhistokimayasal  yéntemlerle
isaretlenmis antikorlar (6rnegin boya maddeleri ile) proteinler,
diger hlcre ve doku yapilari goériinur hale getirilir.

Genelllikle bir damar kateteri yoluyla uzun sireli olarak
sivilarin serum seklinde viicuda zerk edilmesi. inflizyon viicuda
ornegin su, elektrolit, protein ve/veya ilaglarin yogun bir terapi
gergevesinde verilmesinde kullanilir.

kot huylu bazi hastaliklarin iyonize edici 1ginlar yardimiyla
kontrollu tedavisi.

Radyoaktif isaretlenmis maddelerin zerkedilmesi yardimiyla
ic organlarin veya dokularin icini goéruntileyen ve bunlarin
fonksiyonlarini yani aktivitelerini gordlebilir hale getiren bir niikleer
tip muayene ydntemidir; goruntileme Ornedin bir rontgen filmi
Uzerinde gergeklesebilir. Bu suretle elde edilen siyah beyaz
resimlerin kaydedilip incelenebilir hale getiriimesine sintigram
denir. Muayene edilecek organa ve zerkedilecek kimyasal
maddeye bagl olarak degisik sintigrafi ¢esitleri bulunmaktadir.

Kansere yakalanma riskini arttirmanin yaninda, bir ¢gok gelisimsel
bozukluga veya zihinsel gerilie sebep olan genetik (kaltsal,
dogustan gelen) hastaliklardir. Glincel bilgilerimize gore gocukluk
ve genglik caginda kansere yakalanan hastalarin yaklasik %10
kadarinda kalitsal bir degisim veya kansere yatkinligi arttiran
bir sendrom bulunmaktadir. Kansere yatkinligi arttiran bazi
sendromlar sunlardir: Louis-Bar sendromu (= Ataksi telenjiektazi),
Beckwith-Wiedemann sendromu, Down sendromu, Hippel-
Lindau sendromu, Li-Fraumeni sendromu, MEN sendromu,
Norofibromatozis ve ve WAGR sendromu. Retinoblastomlarin
ailevi (genetik, kalitsal) olan tipi de bu grupta sayilabilir.
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Kan olusturulan yer. ici bos kemiklerin icini dolduran (6rnegin
omurga, legen ve bacak kemiklerinde, kaburgalarda, gégus ve
kopriclik kemiklerinde bulunan) siingerimsi ve ¢ok kanli bir doku.
Kemik iligindeki ilkel kan hucrelerinden (kan kdk hicrelerinden)
olgun kan hiicrelerinin tim cesitleri olusur.

Hicre muayenesi amaciyla kemik iligi dokusundan numune
alinmasi. Bu biyopside zimba benzeri 6zel bir alet yardimiyla
ici bos, kalinca 6zel bir igneyle kemige ve kemik iligine girilir,
takriben 2 cm uzunlugunda silindir seklinde bir doku numunesi
alinir. Bu cerrahi muadahale, narkoz altinda gergeklestirilir.
Kemik iligi biyopsisi, kemik ili§i ponksiyonuna ek olarak
veya sayet bu yontemle incelenmeye yeterli doku numunesi
alinmasi mumkun gérinmiyorsa, onun yerine esas islem olarak
gerceklestirilebilir. Kemik iligi biyopsisi, kemik iligi ponksiyonunda
oldugu gibi, genellikle legen kemiginin arka kismindan numune
alinarak gerceklestirilir. Bu boélgede kemik iligi ancak ince
bir kemik tabakasiyla ciltten ayriimis sekilde bulunmaktadir.
Dolayisiyla buyuk bir risk s6z konusu olmadan 6rnek alinmasi
gerceklestirilebilir.

Hucre muayenesi amaciyla kemik iligi dokusundan numune
alinmasi. Ponksiyon esnasinda i¢i bos bir igneyle leden
kemiginden veya gégus kemiginden birka¢ mililitre kemik iligi bir
siringa vasitasiyla alinir. Ponksiyon islemi blyuk ¢ocuklarda lokal
anestezi uygulanarak yapilir. Ek olarak bir musekkin verilir. Kiguk
¢ocuklarda bazi durumlarda kisa sireli narkoz verilmesi uygun
olabilir.

Organizmadaki timoér hdcrelerinin - frenlenmesi  amaciyla
kemoterapdétik veya sitostatik denilen tirden ilaglarin kullaniimasi.

Olgunlagmamis ve sinirsiz  bolinebilme 6zelligine sahip
hdcrelerdir;  bolinmeleriyle yeniden bir kok hicre ve
olgunlasabilme 6zelligine sahip bir hicre olustururlar. Kok
hicreler embriyonal organ gelisiminin ve rejenerasyon olabilme
Ozelligine sahip tim dokularin esas maddesidir (6rnegin cilt,
mukoza tabakasi, kemik iliginin kan olusturabilen hucreleri vs.).
Gorev alacaklari ve olusturacaklari dokulara 6zgudiirler.

Hucrenin irsi dzelliklerinin yani genetik bilgilerin tasiyicisidir.
Kromozomlar hicre  ¢ekirdeginin  parcalaridir;  dzellikle
desoksiribonuklein asitinden (DNA) ve proteinlerden (histon)
olusurlar. Sekil ve sayilari canlinin tiriine goére degisiktir.
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insanlarin her hiicresinde 46 kromozom (23 kromozom gifti)
bulunur.

Bel kemigindeki omurga kanalina bir igneyle girilip beyin omurilik
sivisindan (likér) érnek numune alinmasi islemidir; 6rnegin
k6t huylu hicre bulunup bulunmadigini arastirmak icin, veya
lumbal kanal icerisine intratekal tedavi ¢cercevesinde ilaglarin zerk
edilmesi amaciyla veya basin¢ dusurtlmesi hedefiyle uygulanan
bir tedavi seklidir.

Bir goérintileme metodudur; organizmanin i¢ kesimlerinin
Isinlama yapmaksizin géruntilenmesini saglar. Manyetik alanlar
yardimiyla vicudun kesitler halinde goérintileri olusturulur.
Bu kesit resimleri yardimiyla bircok organlarin ve organ
degisikliklerinin degerlendiriimesi mumkun olur.

Beyincikte olusan habis huylu primitif (embriyonal) tamor.
Genellikle kiglk c¢ocuklarda rastlanir. Cocuk ve genglerde
rastlanan kanser hastaliklarinin hemen hemen %20 kadar solid
timor sayilan bu medullobastom hastaligidir.

Kardes tumoér olusmasi veya timdrlerin vicutta g¢ogalmasi.
Tamorlt  hacrelerin - bulunduklari yerden vicudun diger bir
bélgesine aktariimasi sebebiyle olusan urlar. Ozellikle kétii huylu
timorlerde rastlanir (kanser).

Genetik (kalitim) biliminin ve biyolojinin bir bolimudur. Molekdler
genetik, hilcrelerin irsi aktarimi, yapisini, metabolizmasini,
ayrismasini  ve karsilikli etkilesimlerini molekller acidan
inceleyen bir bilim dahdir. Bu incelemenin agirlik noktasini sunlar
olusturmaktadir: Deoksiribo niikleik asidinin (DNA) ve ribo niikleik
asidin (RNA) kalitsal bilgilerinin analizi, bunlarin protein sentezi
ve gen regilasyonu gercevesinde islenmesidir.

Sempatik sinir sisteminin habis huylu solid timorli bir hastaligidir.
Genelde henliz 5 yasini doldurmamis kuguklerde ve 6zellikle
bebeklerde rastlanir. Cocuklarda ve genclerde rastlanan kanser
hastaliklarinin takriben %8 kadarini néroblastom olusturmaktadir.
Bu bakimdan merkezi sinir sistemi timorlerinden sonra ikinci
siklikta rastlanan timérll bir hastaliktir.

radyonuklidlerin teshis ve tedavi amacli kullanimiyla ilgilenen tip
alani

isitme islevi; ses frekanslarini belirli bir yiikseklikte olusturabilen
Ozel ses jeneratorleri araciligiyla isitme islevini aragtirma ve tesbit
yontemi.
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Cocukluk ve ergenlik doneminde en sik gortlen kemik timoridur;
¢ogunlukla yasamin ikinci on yilinda ergenlik (puberte) buytime
evresinde ortaya c¢ikar.

insanin kendisinden kazanilan hiicre bagisi; heniiz remisyon
evresindeyken kemik iliginden veya kandan alinan kdk hucreler
hastaya tekrar verilir.

Oncelikle yasam kalitesini korumayi veya iyilestirmeyi amagclayan
antikanser tedavisi; palyatif tedavi, bir hastayi tedavi etmek artik
mimkin olmadiginda 6énem kazanir. Buna karsilik, iyilestirici
tedavi (kuratif tedavi) 6ncelikle hastayi iyilestirmeyi amaglar.

Hucreleri ve dokular histolojik (hassas dokusal) ve molekiler
genetik ydontemlerle muayene ederek hastaliklar belirleyen ve
ornegin timorlerin kotlllk derecesini tesbit edebilen doktor.

Merkezi sinir sisteminin (MSS) algilama ve uygulama organi diye
tanimlanabilir. Viicut boyunca uzanan ¢ok sayida sinirden olusur;
bunlar — hassas veya motor iletim yollari olarak — ya ¢evreden
MSSne (hassas sinir yollari) ya da MSSden gevreye (motor sinir
yollari) uyarilar (impulslar) tasir. Periferik sinir sistemi 6rnegin
kafatasi sinirlerini (kranyal sinirleri), omurilik sinirlerini ve periferik
sinir hlcrelerini icerir.

Kanserlerin tanisinda ve metastazlarinin gdésterilmesinde
kullanilan sintigrafik Timorlerin gosterilmesi igin radoaktif olarak
isaretlenmis seker igerikli bir madde kullanilir. Tamdrler saglikli
dokulara gore daha yiksek metabolizmaya sahip olduklarindan,
bu seker igerikli madde timér dokusu tarafindan tutulur.timor
dokusu tarafindan tutulan radyoaktif maddenin gonderdigi
sinyaller PET SCANNER denilen 6zel bir kamera ile kaydedilir ve
daha sonra film- tomografi olarak basilabilir.

Esas timor; metastaz olusturabilen, ilk beliren timor.

Ongoéri; hastaligin olasi gelismesine yénelik tahmin veya
beklenti; tedavi basari 6ngdrusa.

Hastaligin muhtemel gelismesini kestirebilmeye yardimci 6ngoéri
faktorleri (belirleyicileri)

stabil olmayan g¢ekirdeklere verilen isimdir. Bu maddeler enerji
aciga cikararak sekil degistirirler. Agiga cikan enerji ionize 1sIn
( enerjiden zengin pargacik veya gama isini) olarak ortaya ¢ikar.

Isin tedavisi; kotd huylu hastaliklarin tedavisi amaciyla iyonize
edici 1sinlarin kontrolli kullaniimalari.
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Bir hastaliktan sonra hastanin tibbi, sosyal, pisikososyal ve
mesleki dnlemlerle topluma, is hayatina ve 6zel hayata yeniden
kazandirilmasi ve entegre edilmesi. Rehabilitasyon iglemi gesitli
alistirmalarla, egsersizlerle, protez ve/veya yardimci madde ve
araglarla hastanin cgesitli 6zelliklerinin tekrar olusturulmasi ve
kuvvetlendiriimesini kapsayabilir.

iylesme hedefine ulagmaksizin bir kanser hastaliginin
belirtilerinin gegici olarak azalmasi veya kaybolmasi.

Neredeyse sadece c¢ocukluk c¢aginda gorllen, gdézin ag
tabakasinin (retina) nadir bir timéradur. Irsi (genetik, kalitsal) olan
ve Irsi olmayan hastalik tirleri bulunmaktadir. Hastalik tek gbézde
olabilecegi gibi her iki gdzde de ortaya ¢ikabilir (tek tarafli veya gift
tarafli retinoblastom). Cok nadir durumlarda kalitsal retinoblastom
bir merkezi sinir sistemi timori (6rnegin pineoblastom) ile birlikte
gOrulebilir; boyle bir durumda trilateral (Ug tarafli) retinoblastom
terimi kullantlir.

Residif olmak; iyilestikten sonra bir hastaliin yeniden ortaya
¢ikmasi, niksetmesi.

Roéntgen isinlar kullanarak organlarin veya organ kesimlerini
goruntileme yontemi.

Hucre biylmesini onleyici ilaglar; sitostatik ilaglar, ¢ok cesitli
turdeki hlcrelerin metabolizmasina etki ederek bu hucrelerin ya
ortadan kaybolmasina ya da ¢ogalmasina neden olurlar. Ozellikle
hizli cogalan hucreler sitostatik ilaglardan daha ¢ok etkilenirler.

solid, dayanikli

Hastalarin en iyi dizeyde tedavisini hedefleyen ve ayni zamanda
tedavi imkanlarinin iyilestiriimesine ve gelistiriimesine yarayan
kontrollu klinik arastirmalari. Terapi iyilestirme arastirmalari bir
yandan hastayi iyilestirme sansini arttirmayi hedefler, 6te yandan
tedaviye bagli yan ve geg etkilerin azaltiimasini saglamaya galisir.

Topoizomeraz inhibitoérleri kanser tedavisinde kullanilan
kimyasal maddelerdir (sitostatikler). Genetik yapidaki kiriimalarin
onariminda rol oynayan gesitli enzimleri (6rnegin topoizomeraz
| ve Il olarak adlandirilan) bloke (inhibe) ederler. Bu sekilde,
hizla bdlinen timér hdcrelerinin bagh oldugu vicudun kendi
onarim mekanizmalarini bloke ederler. Topoizomeraz inhibitorleri
arasinda 0rnegin epipodofilotoksinler grubundan etoposid,
etoposifosfat ve teniposid ile kamptotesinler grubundan topotekan
ve irinotekan aktif maddeleri bulunmaktadir.
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iki kromozom arasinda gen parcalarinin degisimi

Tumdr, iyi huylu (benign) veya k6t huylu (malign) turleri bulunan
urlardir.

Kann veya diger vicut sivilarinda tespit edilebilen, duzeyleri
arttiginda bir timérun varligina veya timérin tekrarladigina
isaret edebilen biyolojik madderlerdir (6rnegin bazi proteinler).
Tumor belirtecleri dzellikle hastaligin teshisi aninda vicutlarinda
belirli bir maddenin normalin Ustinde bir miktarda bulundugu
gorulen hastalarda, hastalik seyrinin kontroliinde rol oynarlar.
Ote yandan timér belirtegleri bir insanda kanser olup olmadigini
tespit etmede pek guvenilir bir dayanak olusturmazlar, ¢inki
bu maddeler viucutta dogal olarak bulunmaktadirlar. Ayrica bu
maddelerin viicutta dikkat ¢cekecek kadar yuksek olmamasi da
kanser olasiligini diglamaz.

Kanserli hicrelerin  hepsini imha etmek hedefiyle hiicre
blylimesini frenleyici bir veya birden fazla ilacin (sitostatiklerin)
yogun ve yuksek bir dozajda viicuda zerkedilmesi. Bu islem
esnasinda kemik iligindeki kan olusturma sistemi de bundan zarar
gordugiinden, bu tedavinin ardindan hastanin kendisinden alinan
(otolog) veya bir bagis¢idan alinan (allogen) kan kok hiicrelerinin
nakli gerekmektedir.

Yumusak dokular (ingilizce: soft tissue) bag, yag ve kas
dokularinin yani sira kan damarlari ve periferik sinirlerin dokusunu
(beyin ve omurilik hari¢ tim sinir sistemi) icerir. Dolayisiyla
yumusak dokular, destek dokusu (kemik ve kikirdak) haricinde
vicudun epitelyal olmayan tum dokularini icerir. Diger vicut
bdlumlerini ve organlari birbirine baglar, destekler ve gevrelerler.

Yumusak dokudan, bad dokusundan, yag dokusundan, kas
dokusundan, veya perifer sinir sisteminden kaynaklanan kétu
huylu bazi hastaliklardir. cocuklarda ve genclerde rastlanan kotu
huylu hastaliklarin % 7 kadarini olustururlar. Bu yas grubundaki
hastalarda en sik rastlanan yumusak doku sarkomu, rabdomiyo
sarkomudur.
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