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Ozet

Karacigerin primer tiimorleri ¢ocukluk cagi solid ab-
dominal tiimorlerin iginde iigiincii sirada yer alir. Bun-
lar arasinda en sik vaskiiler timorler gozlenir. Infantil
donemde en stk semptom veren vaskiiler tiimor infantil
“hemanjioendotelyoma”dwr. Yasanun ilk 6 ayinda en sik
hepatomegaliye yol acar. Ayrica abdominal kitle, anemi,
konjestif kalp yetmezligi ve sarilik ile klinikte karsimiza
gelebilir. Bu makalede bir aylikken gaz sancist yakinmast
ile yapilan muayenesinde batinda ele gelen kitle sonucu he-
patoblastom siiphelenilerek tarafimiza gonderilen hastamiz
anlatilmaktadir. Yapilan tetkikler ve biyopsi sonucunda in-
fantil hepatik hemanjiyoendotelyoma tanisi alarak cerrahi
tedaviyle sifa saglanan hastamizi, hastaligin ender rastla-
nilmast nedeniyle sunmak istedik.

Anahtar kelimeler: Siit cocugu, hemanjiyoendotelyoma,
karaciger, tiimor

Summary

Successful surgical treatment of an infant with infantile
hepatic hemangioendothelioma

Primary liver tumor is the third-most-common type of solid
abdominal tumors during childhood. Among liver tumors,
vascular tumors are most commonly observed. The most
frequent vascular tumor causing symptoms during infancy
is hemangioendothelioma. In the first 6 months of life, he-
patomegaly is the most common finding of hemangioendot-
helioma. Abdominal mass, anemia, congestive heart failure
and jaundice are also encountered in clinic. In this report,
a I-month-old-boy referred to us due to suspicion of he-
patoblastoma is discussed. The patient was found to have
abdominal mass suggesting tumor when examined for in-
fantile colic. Our aim is to present this rare case diagnosed
with infantile hepatic hemangioendothelioma, treated by
surgery, after biopsy and evaluations.
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Giris

Infantil hemanjiyoendotelyoma (IHE) ¢ocuklardaki
ligiincii en sik hepatik tiimor olup, prevalansi % 1, in-
sidansi ise 0.4-1.9/1.000.000/y1l olarak verilmektedir
@, Infantil hepatik hemanjiyoendotelyoma (IHHE),
cocukluk ¢agi solid tiimdrleri i¢inde % 4’liik, tim ¢o-
cuk hepatik tlimorleri i¢inde ise % 12’lik bir kismini
olusturur @, Genellikle literatiirde 2:1 oraninda ka-
dinlarda daha siktir. Tiirkiye’den bildirilen ve 10 yil-
lik 8 IHHE'li hastanin retrospektif analizini iceren bir
calismada; tanida medyan yas 24 (1-70) giin ve kiz/
erkek orani: 5/3 olarak bulunmustur. Giiney Marmara
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bolgesinden bildirilen bu ¢alismaya gore; cocukluk
cag1 tiimorlerinin % 2.9’unu primer karaciger neop-
lazmalar1; % 1.2’sini ise ITHHE olusturmaktadir 0.

Karacigerin selim tiimorleri arasinda en sik vaskiiler
tlimorler gozlenir. Yine 6 aymn altindaki siitcocukla-
rinda en sik goriilen vaskiiler ve semptom veren tii-
mor IHHE dir @, Infantil hepatik hemanjiyoendotel-
yomada, olgularin % 85’inden daha fazlasi1 yasamin
ilk 6 ayinda semptom verip, daha ¢ok hepatomegali
ve batin distansiyonuna yol acmasiyla dikkati ¢eker.
Fizik muayenede kitle yan1 sira anemi, konjestif kalp
yetmezligi ve sarilik vb. en sik rastlanan bulgulardir
©), Burada ender goriilmesine ve tedavisindeki zor-
luklara ragmen cerrahi ile basaril sekilde tedavisi ya-
pilan IHHE li bir hastamizi1 sunmaktayiz.
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1 aylik erkek hasta; karin sisligi ve gaz sancist yakin-
malar1 nedeniyle gotiiriildiigii hastanede yapilan fizik
muayenesinde karaciger lokalizasyonunda ele gelen
kitle saptanmasi iizerine hepatoblastom 6n tanisi ile
klinigimize sevk edildi. Cekilen batin ultrasonografi-
sinde karaciger sol lobta 73 mm boyutunda hipervas-
kiiler solid lezyon tespit edildi.

Yirmi alt1 yaginda Gravite: 4- Parite: 2- Abort: 2 an-
neden 3.400 g olarak dogan hastamizin annesinin
yaklagsik 6 yildir hiperkoagiilobilite nedeni ile kuma-
din ve aspirin kullandig1 6grenilmistir. Annenin 6z-
gecmisginde, oncesinde 2 abortus ve 1 6lii dogumunun
oldugu, hiperkoagiilobilite nedeninin belirleneme-
digi saptanmistir. Gebelik Oncesi ve devaminda ise
sonografi ile karacigerde patolojik bir lezyon ve poli-
hidramnios tespit edilmemistir.

Fizik muayenede genel durumu iyi, bilinci agik, atesi
ve tansiyonu (80/50 mmHg) normaldi. Batin muaye-
nesinde hafif distansiyon olmakla beraber hassasiyet
yoktu. Ust karin bolgesinde orta hatta ele gelen kitle-
si mevcuttu. Diger sistem ve cilt muayenelerinde ise
ozellik yoktu. Laboratuvar bulgularinda Hb: 8 g/dL;
Hcet: 25 %; MCV: 79 fl, MCH: 25 pg, RDW: % 20;
I6kosit: 9.700/mm?, platelet: 319.000/mm?; CRP: 10
mg/dL; demir: 45 mg/dL; demir baglama: 329 mg/
dL; alfa-feto protein (AFP): 2.073 ng/mL bulundu.
Elektrolitler, diger biyokimyasal degerler, olas1 kom-
panse hipotiroidizm i¢in bakilan tiroit hormonlar: ve
idrarda VMA (vanilmandelik asit), HVA (homovani-
lik asit) tetkikleri normal sinirlarda saptandi.

melerde heterojen hiperintens Kitlesel lezyon izlenmektedir.
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Resim 1A-B-C. Kontrasth batin MR (sagittal kesit) *da karaciger sol lob lateral segmentte 6x7x8cm boyutunda ve T2 agirhikh incele-
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Batin ultrasonografisinde, karaciger capi artmig (85
mm) olarak bulundu. Karaciger sol lobda yaklasik
69x65 mm boyutunda lobule, konturlu, hiperekojen,
heterojen solid kitlesel lezyon goriildii. Lezyon peri-
ferinde hipoekojen rim ve santralinde punktat ekoje-
niteler mevcut olup, ilk planda hepatoblastom lehine
degerlendirildi. Kontrastli iist-batin magnetik rezo-
nans (MR) goriintiilemede, karaciger sol lob lateral
segmentte 60x72x79 mm boyutlu T2 agirlikli ince-
lemelerde heterojen hiperintens kitle lezyonu mev-
cuttu. Lezyon sag hepatik veni laterale deplase et-
mekte ve superiorda diafragma ile medialde mide ile
yakin komsuluk gostermekteydi. Postero-inferiorda
postal hilusa uzanip portal ven ile yakin komguluk
gosteriyordu. Kontrast verilmesini takiben lezyonun
periferinde yogun kontrast tutulumu izlenmis olup,
santralde kontrast tutulumu gostermeyen 45x40 mm
boyutlarinda alan mevcuttu (Resim 1A-C ve 2A-B).

Kitlesel lezyona yonelik radyolojik goriintiilemelerde
tanisal netlik olmamasi nedeniyle ¢ocuk cerrahisi ve
onkolojiyle hasta konsiilte edildi. Kesin teshis konu-
labilmesi ve malignite ihtimalinden dolay1 hastaya bi-
yopsi yapilma karari alind1. Insizyonel wedge biyopsi
sonrast alinan materyaldeki tiimoral kitle makroskopisi
hepatoblastomay: diisiindiirtmedi. Biyopsi materyalin-
de mezenkimal stromadan zengin, yaygin siniizoidal-
kapiller vaskiiler ozellikli, fokal alanlarda karaciger
parenkimine benzer yapilar goriildii. Karacigerin ek-
sizyonel biyopsisi ile fokal alanlarda hepatositik paren-
kime benzer alanlar ve seyrek safra duktus-portal alan
damarlart gortildii. (Sekil 1A-B). Bulgular 6n planda
(kaverndz) tip I IHHE’yi destekler nitelikteydi.

Parsiyel lobektomi (subtotal hepatektomi) yapilma-
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Resim 2 A-B. Kontrasth batin MR (transvers Kesit)’da karaciger sol lob lateral segmentteki heterojen hiperintens Kitlesel lezyon go-

riilmektedir.

Sekil 1A-B. Tip 1 (kavernoz) infantil hepatik hemanjiyoendotelyoma ile uyumlu karaciger insizyonel biyopsisi. Ince igne biyopsi
materyalinde (1A’da) epitelyal komponentin az, mezenkimal komponentin yogunlukta oldugu goriilmektedir. Bu insizyonel biyopsi
(1B)’de mezenkimal stromadan zengin yapilar ve fokal alanlarda hepatositik parankime benzer alanlar dikkati cekmektedir. Seyrek
safra kanali-portal alan vaskiiler damarlarim iceren yapi yaygin siniizoidal kapiller —(kavernoz)- tarzda ozellik gostermektedir.

simna karar verilen hasta ameliyata alindi. Ameliyat
sirasinda karacigerin sol lateral sektoriiniin tiimiini
tutan, ligamentum falciforme altina kadar uzanan,
yaklasik 15x10x6 cm boyutunda ekzofitik tagsma gos-
teren beyaz, sert lobiile kitle gbzlendi. Cerrahi olarak
rezeksiyona, ligamentum “falciforme”nin hemen sol
yanindan ge¢cmek lizere karacigerin Glisson kapsii-
lii koterle isaretlenerek baglandi. Anteo-inferior yiiz
tizerinden karaciger parenkimi ensize edildi. Kelly-
clasie teknigiyle ilerlendi ve son olarak vena hepatica
sinistra vena hepatica media ile bileskesinden hemen
once klample oklude edilerek rezeksiyon tamamlan-
di. Cerrahi girisim sonrasinda yakinmasi olmayan

hasta ayaktan takip edilmek iizere taburcu edildi.
Taburcu olduktan yaklasik 8 ay sonra, 10 aylikken,
yapilan kontrol fizik muayenesi ve tiim batin ultra-
sonografisinde: karaciger boyut, kontiir ve yapisal
olarak normal saptandi. Niiksii diisiindiiren bir bulgu
izlenmedi. Hastamiz halen ¢ocuk cerrahisi ve ¢ocuk
onkolojisi boliimlerince diizenli araliklarla izlenmeye
devam edilmektedir.

Ayirict tam ve eglik edebilen patolojiler agisindan
degerlendirildiginde, hastanin viicudunda, cilt ve i¢
organlarda eslik eden hemanjiyomatoz bir lezyon
gozlenmedi. Kardiyak tutulum ya da kalp yetmezligi
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acisindan bakilan trans-torasik ekokardiyografi nor-
mal bulundu.

Tartisma

Siitcocuklugu dénemindeki hepatomegali ve pediatrik
hepatik kitlelerin ayirici tanisinda serum AFP seviyesi
onemli bir tiimor igaretleyicisi ve gostergesidir. Hepa-
toblastomlu olgularin % 90’1inda, hepatoselliiler karsi-
nomlularin % 50’sinde ve germ hiicreli tiimorler gibi
diger malign tiimorlerde de artmis saptanabilir. Hepa-
toblastom siiphesinin diglanmasi icin gonderilen AFP
diizeyi hastamizda ayina uygun olarak normal saptan-
mustir. Hemanjioendotelyomda AFP yiiksekligine en-
der olarak rastlanilsa bile, beklenen bir bulgu degildir
©, THHE’li olgularda diger laboratuvar anomalileri
icinde; lokositoz, anemi, trombositoz, hiperbilirubi-
nemi ve anormal karaciger fonksiyonuna rastlanabilir.
Yiikselmis (>100 IU/L) aminotransferaz (AST/ALT)
degerleri IHHE’li hastalarm % 35’inde bildirilmistir
(-9 THHE teshisi igin spesifik laboratuar testi olmadi-
gindan, ay1rict taninin dogru yapilmasi 6nemlidir. Has-
tamizin kan sayimi, serum biokimyasal ve enzimatik
degerleri normal sinirlarda bulunmustur.
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Siit cocuklarinda karacigerde solid kitle lezyonu sap-
tandig1 zaman ayirici tanida; oncelikle hepatoblastom,
IHHE, kavernoz hemanjiom, mezenkimal hamartom,
anjiosarkom ve metastatik noroblastom diisiiniilmeli-
dir @. Kaverntz hemanjiyom, morfolojik ve hemodi-
namik ozellikleri ile [HHE’ye benzeyebilir. Hepatik
kavern6z hemanjiyom bir yasindan kiiciik hastalarda
nadir goriiliir ve genellikle kii¢iik odaklar olarak go6-
ziikiir. Hemanjiyoendotelyom ile kaverndz heman-
jiyomun ayirict tanist histopatolojik olarak yapilir @.
Hepatoblastomda serum AFP seviyesinin belirgin yiik-
sekligi diginda; tiimor genellikle tek, solid, biiyiiktiir ve
icerisinde kiiciik kistik alanlar ve irregiiler goriintimlii
kalsifikasyonlar bulunabilir ©. Mezenkimal hamartom
2 yasin altinda ¢ocuklarda goriilebilir, fakat biiyiik kis-
tik komponentleri ayirici tanida dnemlidir. Anjiosar-
kom cocukluk ¢aginda ¢ok ender goriilen malign bir
tiimordiir. Noroblastomda, hepatik lezyonlarin metas-
tatik olusu, primer tiimoriin saptanmasi, VMA diizeyi-
nin yiiksek olusu, IHHE dan ayriminda yardimcidir @.
Noroblastomu ekarte etmek i¢in hastamizda gonderi-
len VMA tetkiki de normal gelmigti.

Batinda kitle ayirici tanisinda yer alan IHHE; ult-

Tablo 1. infantil hepatik hemanjiyoendotelyoma’da tedavi yaklasimlarimin algoritmasi goriilmektedir.
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rasonografi ve MR gibi yontemlerle de tani alabilir.
IHHE nin teshisi ve hemanjiyomatoz tiimorleri deger-
lendirmede; ultrasonografi genellikle ilk adim olarak
kabul edilmektedir. IHHE nin sonografik 6zellikleri
lezyonun yapisina bagl olarak degiskendir. Bazi ol-
gularda ¢ok sayidaki kiiciik damarlarin ve trombii-
siin varhgma bagli olarak lezyon ekojeniktir. Infantil
“hemanjioendotelyoma”nin ultrasonografik goriintii-
lemesinde siklikla infarkt, kanama, kalsifiye odak ve
fibroz doku saptanmaktadir ®. Olgumuzda lobiile
kontiirlii solid kitle saptanmig ve lezyonun periferin-
de hipoekojenrim ve santralinde punktat ekojeniteler
mevcuttu. Bulgular ilk planda ‘“hepatoblastoma”y1
diistindiirtmiistii. Cekilen iist batin kontrastli MR ile
heterojen hiperintens kitle saptanan hastamizda kesin
taniya gidilemeyince doku tanis1 amaciyla igne biyop-
sisi yapild1 ve THHE tamis1 konuldu. Radyolojik y6n-
temlerin gelismis olmasiyla bir¢ok kitlenin kotii mii iyi
mi karakterde olduguna karar verilebilirse de, bazen bu
kitlelerin histolojik tanisi i¢in biyopsi ya da rezeksiyon
yapilmasi halen gerekebilmektedir . Hastamiz goriin-
tiileme yontemleriyle kesin karar verilemeyen olgular-
da patolojik incelemenin 6nemini ortaya koymaktadir.

Histopatolojik olarak; IHHE’nin 2 tipi vardir . Tip
I lezyonlar siklikla kalsifiye olup, immatiir endo-
tel hiicre dizisi ve safra kanalikiillerini iceren fibroz
stromal yapilarla birbirinden ayirt edilen cok sayida
vaskiiler kanallardan olusur. Daha sik ve selim seyir-
lidir. Tip II lezyonlar ise; stromal safra kanalikiillerini
icermeyen ve daha disorganize goriinen endotelyal
hiicre diziliminden olugur. Daha agresif seyirli ve
mortalitesi yiliksek olup, anjiyosarkom veya epitel-
yoid “hemanjioendotelyoma”dan ayirt edilmelidir.
Hastamizda; mezenkimal stromadan zengin, yaygin
siniizoidal-kapiller vaskiiler 6zellikli, fokal alanlarda
karaciger parenkimi benzeri yapilar goriildii. Eksiz-
yonel biyopside safra duktus-portal alan damarlari
belirgindi. Olgumuzun bulgular1 6n planda (kaver-
noz) tip I IHHE yi destekler nitelikteydi (Sekil 1).

Rutin antenatal ultrasonografi ile ITHHE nin tespit
edilebildigi bilinmektedir. Bir calismada IHHE’li
hastalarin % 29’unda polihidramniyos bildirilmigtir
(D, Bu yiizden obstetrisyenlerin de polihidramniyo-
tik gebelerde fetal karacigeri hemanjioendoteliyoma
acisindan dikkatlice kontrol etmeleri rutin antenatal
muayene sirasinda zorunludur. Yine hastamizda hi-
perkoagiilopati nedeniyle fraksiparin kullanimi s6z

konusudur. Pubmed/Medline {iizerinden yaptigimiz
taramada IHHE-Nadroparin (fraksiparin) arasinda eti-
yolojik olarak bildirilen bir iligkiye rastlanmamugtir.

Infantil hemanjioendotelyoma (juvenil hemanjiyom)
genellikle hastamizdaki gibi iyi seyirlidir, ancak ag-
resif seyir hatta metastaz yapabildigi dahi bildirilmis-
tir. Olgumuzdaki gibi yagamin ilk 6 ayinda genellikle
bulgu verir. Batinda kitle, hepatomegali, kutanz he-
manjiyom ve arteriyo-vendz santa bagl yiiksek debili
kalp yetmezligi gibi bulgulariyla klinikte karsimiza
cikabilir. Olgumuz karinda ele gelen kitle bulgusu ile
klinigimize yonlendirilmisti. Genelde ilk 12 ay icin-
de timor biiylimeye devam eder. On sekiz aya kadar
spontan regresyon gosterebilir. Bazen de 5 yagina dog-
ru “anjiyosarkoma”ya malign transformasyon gostere-
bilir . Ayrica, IHE ciddi komplikasyonlara da neden
olabilmektedir. Yine bunlar arasinda tiimor kitlesi i¢in-
de trombosit sekestrasyona bagli trombositopeni, DIC,
anemi, hepatik riiptiir, yasamu tehdit edici diizeyde
kanama, titkanma sarilig1, mikroanjiyopatik hemolitik
anemi, ve lokal tiiketim koagiilopatisi ile karakterize
Kasabach-Merritt sendromu yer alir ¥, THE-iliskili
kompanse hipotiroidi olgulart da bilinmektedir 1%.
Hastamizda cekilen ekokardiografide yetmezlige ve
laboratuvar bulgularinda da bahsedildigi {izere diger
komplikasyonlara ait bir bulgu saptanmadi.

Asemptomatik lezyonlar, selim IHHE, genellik-
le spontan regresyona 1 yil i¢inde ugrar . Fakat
asemptomatik hastanin tedavi edilmeyecegi gibi kesin
bir kural da yoktur. Semptomatik olanlarda ise teda-
vi secenekleri; genellikle kisisel olarak hastaya gore
degerlendirilir. [IHHE de tedavi endikasyonlari kalp
yetmezligi, solunum zorlugu, koagiilopati, abdominal
kompartiman sendromu ve hepatik fonksiyon testle-
rinin bozulmasidir '®. Tedavi gerekliyse, medikal te-
davi onceliklidir ve eger yanit alinamiyorsa invazif/
cerrahi miidahaleler zorunludur. IHHE nin tedavisin-
de oncelikle diisiik, yanit yoksa yiiksek dozda steroid
tercih edilir. Steroid ile kontrol altina alinamayan ol-
gularda interferon-alfa kullanilir ». IHHE bazen de
konjestif kalp yetmezligi/tiikketim koagiilopatisi vb.
nedenlerle yagami tehdit edici oldugu zaman da cer-
rahi/invazif miidahaleler (hepatik rezeksiyon, hepatik
arter ligasyonu, tansplantasyon vb.) gerekli olabilir.
Cerrahi tedavi intrahepatik sant ve tek lob lezyonlar:
varsa tercih edilir '®. Yine biiyiik kitlesi ve spontan
regresyon olasilig1 diisiik olan veya bir sekilde malig-
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nite olasilig1 radyolojik/klinik olarak ekarte edileme-
mis hastalarda da tavsiye edilmektedir. Fakat cerrahi
yasami tehdit edici kanamalara yol acabileceginden,
her zaman son segenek olmalidir. Kemoterapdtik ola-
rak; anti-anjiojenik ajanlar aktinomisin-D, siklofosfa-
mid ve vinkristin de kullanilabilmektedir. Bu ajanlar
onemli yan etkilerinden dolay1 yalnizca ameliyat edi-
lemeyen, steroide direncli ve malign trasformasyon
gosteren Kitlelerde Onerilmektedir ¢?. Radyoterapi-
nin ise steroid tedavisine gore daha ciddi sonuc¢lana-
bilecek sekonder malignensi gelisimi ve gonad dis-
fonksiyonu gibi bir¢ok yan etkisi vardir. Olgumuzda
kitlenin boyutlarimin biiyiik olmasi ve sistemik dola-
simdaki kanin biiyiik oranda ¢calinmasi s6z konusu ol-
dugu icin cerrahi tedavi karar1 alinmis ve hasta opere
edilmistir. Kontrol ultrasonografi goriintiilemelerinde
takip edilen hastada ek sorun saptanmamustir. Multi-
fokal lezyonlar, intrahepatik santlar ve konjestif kalp
yetmezligi ve kanama gibi komplikasyonlar major
prognostik faktorlerdir. Semptomatik olgularda teda-
visiz siirvi sans1 % 12-40’tir. Tedavi edilmiglerde ise,
stirvi sans1 % 70-90’1ara kadar ¢ikmaktadir -,

Sonug olarak, cok ender goriilmesi, tedavisinin tartis-
mali ve prognozu kétii olabilen IHHE’de, lobektomi
ile stirvinin uzatilabilinecegini hastamiz diisiindiirt-
mektedir. Yalnizca pediatristler degil, cocuk cerrah-
lar1, dermatologlar, radyologlar ve obstetrisyenler
IHHE'yi 6zellikle ciltte belli sayida (=5) kiitan6z he-
manjiyomu olan hastalar da animsanmalidirlar. Yine
goriintiileme yontemleri ile kesin tan1 konulamayan
vakalarda, histolojik incelemenin gerekliligini vaka-
miz gostermektedir.
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