71

DERLEME

Cocukluk Cagi Hemanjiomlarinin Klinik Ozellikleri

Ve Tedavi Yontemleri

Clinical Characteristics And Treatment Modalities Of Childhood Hemangiomas

Uzm.Dr. Elvan Caglar GITAK
Prof.Dr. Aynur OGUZ

Ozet

Hemanjiomlar gocukluk gaginda en sik goriilen konjenital anomalidir.
Hemanjiomlar genellikle sorun yaratmaz. Kiigiik bir b6lim hemanjiom
ise doku harabiyetine yol agmasi, boyutu, yeri ya da agresif biiylimesi
nedeniyle stit gocugunda sorun yaratabilir. Hemanjiomlarin patogenezi
cok iyi anlagilamamistir, fakat son bulgular vaskiiler homeostazisteki
regilasyon bozuklugu ile vaskiler fenotipin ortaya giktigini
desteklemektedir. Bu derlemede bu tiimdrlerin patogenezi ile ilgili yeni
bilgiler, probleme neden olan sendromik hemanjiomlari da igeren kaygi
verici prezantasyonlari sunulmustur. Ayrica tedavi stratejileri ve tedavi
segenekleri tartigiimistir.

Anahtar Kelimeler: Hemanjiom, Klinik bulgular, Tedavi, Cocukluk
cadi.

Abstract

Hemangiomas are the most common type of congenital anomaly
in childhood. Fortunately, most hemangiomas only grow to small size
and do not cause problems. However, there is a small subset of
hemangiomas that destroy tissue or endanger the infant’s life, either
because of tumor’s size, location or agressive growth. The pathogenesis
of hemangiomas is not well understood, but recent findings suggest
a unique vascular phenotype with dysregulated vascular homeostasis.
This article reviews new information regarding the pathogenesis of
these tumors and highlights the more worrisome presentations, including
syndromic hemangiomas, that are likely to be problematic. In addition,
management strategies and treatment options are discussed.
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GiRis

Vaskiiler anomaliler ve hemanjiomlar gocuk
doktorlari, dermatologlar, pratisyen hekimler, gocuk
cerrahlari, plastik cerrahlar, géz doktorlar tarafindan
takip edilen gocukluk yas grubunda en sik gézlenen
beniyn timorlerdir. Sik gorilmelerine karsilik glnlik
pratikte farkl klinik ve biyolojik 6zellikler gésteren
vaskiiler anomalilerde hemanjiom olarak anilmakta ve
bu nedenle tani ve kavram karmasasi siire gelmektedir.
Vaskdiler anomalilerin anlasilmasi ve siniflandiriimasinda
Mulliken ve arkadaslarinin buyik katkilar olmustur (1).

Bu siniflama hemanjiomlarin klinik bulgulari, biyolojik
davraniglari ve hemodinamik karakteristikleri g6z oniine
alinarak yapilmigtir. Mullikenin yaptigi bu siniflama
Uluslar arasi vaskuiler anomaliler calisma grubu (ISSVA)
tarafindan 1996 yilinda dizenlenmistir (2). Vaskdler
anomaliler hemanjiomlar ve vaskiler anomaliler olarak
iki ana gruba ayrilir. Bu siniflama Tablo 1'de gdsterilmistir.

Epidemiyoloji

Hemanjiomlar zamaninda dogmus bebeklerde %1.1-
2.6 oraninda gorilirken; bu oran bir yasinda %10-12
olarak bildirilmektedir (3,4). Prematiir bebeklerde ise
siklik zamaninda dogan bebeklere gére daha fazladir.
Nedeni tam olarak bilinmemekle birlikte kizlarda
erkeklerden 2-3 kat daha sik gordilir.

Patoloji ve Patogenez

Hemanjiomlari patolojik olarak inceledigimizde hizli
bliyiime ve gerileme déneminde farkli histolojik ézellikler
gosterdikleri dikkati gekmektedir. Hizli blyime
déneminde hemanjiomlarda limen olusturan ya da
limen olusumu olmaksizin hizli bir sekilde bdliinen
endotel hiicreleri dikkati gekmektedir.
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Tablo 1. Vaskiler Anomaliler igin ISSVA'nin Yenilenmis Siniflamasi.

Vaskiiler Tiimorler

Vaskiiler Malformasyonlar

Infantil Hemanjiomlar
Konjenital Hemanjiomlar
Kiime Seklinde Hemanjiom

(Kasabach-Merrit Sendromu ile birlikte yada birlikte olmadan)

Kaposiform Hemanjioendotelyoma

(Kasabach-Merrit Sendromu ile birlikte yada birlikte olmadan)

1gsi Hiicreli Hemanjioendotelyoma

Dider, nadir hemanjioendotelyomalar (epiteloid, karsik, retiform,

polimorfik, Dabska tlimor, lenfanjioendotelyomatozis vb)

Yavag Akimli Vaskiiler Malformasyonlar
Kapiller malformasyon
Kirmizi sarap lekesi (port-wine stain)
Telenjektazi
Anjiokeratoma

Vendz Malformasyonlar
Yaygin sporadik VM
Bean sendromu

Ailesel kutan6z ve mukozal VM (VMCM)
Glomuvendz Malformasyon (GVM)
Mafucci sendromu

Lenfatik Malformasyon

Dermatolojik akkiz vaskdiler tiimérler (piyojenik granilom, targetoid

hemanjiom, glomeruloid hemanjiom, mikroventiler hemanjiom
vb)

Hizli Akimh Vaskdiler Malformasyonlar
Arteriyel Malformasyon (AM)
Arteriovenoz Fistil (AVF)
Arteriovendz Malformasyon (AVM)

Kompleks Kombine Malformasyon
KMV, KLM, LVM, KLVM, AVM-LM,
KM-AVM

Bu dénemde bazal membranda da multilaminasyon
da gbzlenmektedir (1). Gerileme ddneminde ise vaskiiler
limende genisleme, endotel hiicrelerinde diizlesme ve
fibréz doku depolanmasi ile hemanjiomlarin lobller bir
yap! olusturdugu g6zlemlenir. Tam gerileme déneminde
ise az sayida kapiller benzeri yapilar ve bunu drene eden
diizlesmis endotel hiicreleri, perisit, fibroblast, interstisyel
hiicreler ve mast hiicrelerinin oldugu gozlemlenmektedir
(6). Olagan patolojik incelemeler disinda hemanjiomlarin
yapisini daha iyi anlayabilmek igin yapilan
immiinhistokimyasal galismalarda hemanjiomlarin tim
asamalarinda endotel hiicrelerinde CD31, von Willebrand
faktor ve rokinaz belirlendigi saptanmistir (7,8). Bliylime
fazinda endotel hiicreleri ve perisitlerde prolifere olan
hiicre nikleer antijeni belirlenmektedir ve bu
belirlenmeninde hiicre déngisti ile orantill oldugu dikkati
cekmektedir. Damar gelisiminde énemli etkileri olan Tip
1V kollajenaz ve matriks metalloproteinazlar da benzer
sekilde hemanjiomlarda belirlenmektedir (7).

Vaskiler endotelyal biiylime faktori (VEGF) prolifere
olan hemanjiomlarda belirgin olarak gdzlemlenirken,
temel fibroblast biyiime faktorii bliyiime ve gerileme
fazinda saptanmaktadir (7,8). Cogalmakta olan endotel
hiicrelerinde ayni zamanda E-selektin ve diiz kas hiicresi
ve makrofajlarda monosit kemoatraktan protein-1'de
belirlendidi yapilan calismalarda gosterilmistir (9,10).
Anjiojenez inhibitéri olan doku metalloproteinaz
inhibitorlerinin ise gerileme fazinda belirlendigi saptanmistir

).

Beyin, retina, plasenta ve endondriyum gibi kan-doku
bariyerinde olan mikrovaskiiler endotelde belirlenen bir
glukoz tasiyicisi olan GLUT1'in hemanjiomlarda
saptanmasina karsin, vaskiler anomaliler, piyojenik
granilom, graniilasyon dokusu ve birgok tip
hemanjioendotelyomada belirlenmedigdi; hemanjiomun
her evresinde saptanan 6zgil bir belirte¢ oldugu
bildirilmektedir (11).

Ayrica hemanjiomlarda plasenta iliskili vaskiiler
antijenin, FCRII'nin ve merozinin immuinhistokimyasal
olarak belirlendigi bildirilmektedir (12).

Hemanjiom gelisimi ile ilgili olarak farkli gorusler
mevcuttur. North ve arkadaglar (12) hipotez olarak
hemanjiomlarin plasentay olusturan ya da plasenta
hiicrelerinden embolize olan anjioblastlardan gelistigini
One siirmusler ve bu ilging iddalarini koryonik villus
orneklemesi yapilan bebeklerde hemanjiomlarin daha sik
goOrilmesi Uzerine oturtturmugslardir. Gliinimizde
hemanjiomlarin intrauterin dénemde o6zelliklede
gestasyonun 6-10. haftasindaki bir gelisimsel bozukluk
sonucu oldugu distintilmektedir. Fetal vaskdiler gelisim
ve anjiojenez kompleks ve tam olarak anlasilamamig bir
durumdur (13,14). Anjiopoetin ve VEGF tirozin kinaz
reseptor ligand moddilatérleri olarak bilinmektedir. Bu
sistem ile ilgili molekiler ya da kromozomal diizeyde
degisiklikler sonucu kontrol edilemeyen bir godalmaya
neden oldugu ve hemanjiomlarin gelistigi diistintilmektedir
(15).

Hemanjiom gelisiminde dider bir agiklama ise damar
gelisimini kontrol eden genlerde olusan somatik
mutasyonlardir. Son dénemlerde bildirilen ailesel olgularda
otozomal dominant kalitim gdsterilmis ve ilgili genin 5.
kromozomun uzun kolunda (5q31-33) oldugu belirlenmistir
(16). Bu bélgede kan damar gelisinden sorumlu olan
fibroblast biiylime faktorl reseptori-4, trombosit kokenli
biiyiime faktori reseptori- ve fms-iliskili tirozin kinaz-4
yer almaktadir. Ayrica sporadik olgularda kromozom 5q’da
heterozigozite kaybi oldugu, 8 kiz olguda non-random
X kromozom inaktivasyonu oldugu bildirilmistir.

Hemanjiomlardaki gen degisimleri incelendidinde ise;
integrin v3 ve 51’in bllyiimekte olan hemanjiomlarda
arttidi, mitojen etkisi olan ve ayni zamanda programlanmig
hicre 6limind baskilayan instlin bezeri bliylime faktori-
2'nin azaldigi, mitokondriyal sitokrom b geninin spontan
ya da steroidle indiiklenmis involusyon fazinda arttigi
gosterilmistir.
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Tim bu calismalar bize hemanjiomlarin patogenezi
hakkinda halen 6grenecek cok seyimiz oldugunu
gostermektedir.

Klinik Bulgular ve Dogal Oykii

Hemanjiomlar heterojen bir klinige sahiptir, yerlesim
yerlerine, bliyikliklerine, yiizeysel ya da derinde oluslarina,
hticre cogalmasi acisindan evrelerine gore farkl 6zellikler
sergilemektedirler. Hemanjiomlarin yaklasik %50-60'1 bag
boyun bélgesinde, %25’i gévde de (Resim 1), %15'i
ekstremitelerde yerlesmektedir (17). Hemanjiomlarin
yaklasik %55'i dogumda mevcuttur (4). Bununla birlikte
godu kez yasamin ilk haftalari iginde belirginlesir. Baslangig
déneminde eritem, telenjektazi, soluk plaklar seklinde
onclil lezyonlar halinde belirlenirken ilerleyen donemde
tipik hemanjiom goériintiisi olusabilir (4,18). Bu erken
bulgular pigment anomalileri, vaskiler malformasyonlar
ve travmatik ekimozlar ile karigabilmektedir. Hemanjiomlar
ylizeyel, derin ve karma tipte olabilir. Yiizeyel hemanjiomlar
canli kirmizi renkte, keskin sinirli plak ya da nodiil
seklindedir. Derin hemanjiomlar ise normal cilt renginde
veya hafif mavi-mor renkte, sinirlari tam belirgin olmayan
lezyonlardir (18-20). Bu lezyonu besleyen ya da drene
eden damarlar gorilebilir. Bu tip hemanjiomlarda bebek
agladiginda renk koyulasmasi ve cap artisi gorilebilir. Bu
tip goérinimde olan hemanjiomlar “kaverntz
hemanjiomlar” olarak isimlendirilmiglerdir (18-20).

Resim 1. Karin bblgesindé hemanjiom goriintiisu.

ilk kez 1938 yilinda Lister tarafindan hemanjiomlarda
bliylime ve bunu izleyen bir gerileme dénemi oldugu
tanimlanmistir. Yizeyel hemanjiomlarda genellikle hizli
blylime 6-8 ay kadar siirerken derin yerlesimli olan
hemanjiomlarda bu siire 12-14 aya kadar hatta bazi
olgularda 24 aya kadar uzama gosterebilmektedir (4).
Bdylece gergin, kabarik ve parlak kirmizi géruntd olusur.
Gerileme asamasinin ne zaman baglayacadini bastan
kestirebilmek gii¢ olmakla birlikte ortalama olarak ikinci
yasta baslar. Ancak daha erken ya da geg gorilebilir.
Gerileme déneminde ilk bulgu olarak parlak kirmizi renk
kaybolur, mat ve morumsu bir renk dikkati cekmeye
baglar.

Citak ve ark.

Lezyonun merkezinden baslayan renk solmasi,
basiklasmasi, yumusamasi ilerleyen dénemlerde cevreye
dogru yayihir. Bu siireg oldukca uzun siirer ve 5-7 yil
kadar devam edebilir (4). Yaklasik olgularin %20-40'inda
ciltte rezidiel dedisiklikler kahr. Burun ucu, dudak ve
parotis bdlgesinde yerlesim gosteren hemanjiomlarda
involusyon daha yavas olmaktadir (18-20).

Konjenital hemanjiomlar dogumda en bliylik boyutuna
ulasmig, hizli buyime fazini géstermeyen vaskiler
timorleri ifade etmektedir ve infantil hemanjiomlardan
farkli davranis sergilemektedir. Bu tip hemanjiomlar bas
ve dudak kdsesinde gorilirler. Daha morumsu renktedirler.
Konjenital hemanjiomlarin hizli gerileme gosteren, gerileme
gostermeyen olmak Uizere iki farkli alt grubu tanimlanmigtir.
Mulliken ve Enjolras’a gdre infantil hemanjiomlarda glukoz
tasiyicl 1 proteini pozitifken, konjenital hemanjiomlarda
bu protein saptanamamaktadir (21).

Hemanjiomlar cesitli komplikasyonlara neden
olabilmektedir. Yerlesim yerleri olusabilecek
komplikasyonlari 6nceden tahmin edilmesini saglar.
Yerlesim yerleri dikkate alinarak hastalarin gelisebilecek
komplikasyonlar agisindan dikkatle izlenmesi gereklidir.
Clnkl yasamsal 6neme sahip yapilarda basilara neden
olabilirler. Hemanjiomlarin bulundugu boélgeler ve bunlara
bagl olusabilecek komplikasyonlar Tablo 2'de 6zetlenmistir.

Hemanjiomlarda yerlesim yerlerine gore olusabilecek
komplikasyonlara bakacak olursak; orbita komsulugunda
gelisen hemanjiomlar goriisi engelleyerek ya da goz
kiresinde itilmelere neden olarak cesitli gérme
problemlerine neden olur (22). Kalici gérme kayiplari 2
hafta kadar kisa stirede gelisebileceginden riskli bebeklerin
ilk goren hekim tarafindan tanimlanmasi oldukca 6nemlidir
(4,18). Periokiiler hemanjiomlarin gogu kozmetik
problemlere neden olurken énemli bir ylizdesinde de
gormeyi etkileyen oftalmik komplikasyonlar
tanimlanmaktadir. G6z kapaginda gekilme, kapanma ve
sasilia neden olan ambliyopi, pitozis, géziin kitle nedeniyle
itilerek yer degistirmesi, astigmatizm, ve optik sinire basi
orbital yerlesimli hemanjiomlarda gdzlenen baslica
komplikasyonlardir (22,23).

Hemanjiomlar dis kulak yolunu tikayarak sik otit
gelisimine neden olabilmektedir (Resim 3)(18). Ayrica
olusan iletim kaybi nedeniyle konugsma bozukluklar
goriilmektedir (4,18). Lumbosakral hemanjiomlarla spinal
anomaliler birlikte goriilebilmektedir (4). Bu bebeklerde
medulla spinaliste gerilme, kalici nérolojik hasarlar,
lipomeningomyelosel rapor edilmistir (4,18). Lumbosakral
hemanjiomlarda imperfore anis, rektal fistiil, renal
anomali, anormal genitalya ve diger spinal kord
anomalileride gozlenebilmektedir (24,25). Sakral yerlesimli
hemanjiomlarla birlikte sakral kemik anomalileri, ve cilt
parcgas! (skin tag) da rapor edilmistir. Lumbosakral
yerlesimli hemanjiomlarda baslangicta norolojik kayip
olmasa da nérolojik bulgular yakindan izlenmeli ve kalici
sekel olugsmadan cerrahi girisim planlanmalidir.
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Tablo 2. Cocukluk Cagi Hemanjiomlarinda Lokalizasyonlarina Gére Eslik Eden Riskler.

Anatomik Lokalizasyon, Morfoloji

Eslik Eden Risk

Biiylik Segmental fasiyal

Nazal, kulak, blyik fasiyal

(6zellikle belirgin dermal komponenti varsa)
Periorbital ve retrobulber

Sakal bolgesinde segmental ve genenin merkezinde
Perioral, dudak

Lumbosakral bolge

Perianal, aksilla, boyun, perioral

Multipl hemanjiomlar

PHACE Sendromu

Kalici skar ve sekil bozuklugu

Okiiler aks okltizyonu

Astigmatizm

Ambliyopi, g6z yas kanalinda tikaniklik

Hava yolu tikanikligi

Ulserasyon, sekil bozuklugu

Tedheret kord, genitotiriner anomali

Ulserasyon

Organ tutulumu (ylksek oranda kalp yetmezligi

riski ile dzellikle karaciger, gastrointestinal kanal tutulumu)

Ayrica perine ve anal bolgeye yerlesen hemanjiomalar
sirtinme nedeniyle llserasyon ve infeksiyonlara
yatkindirlar. Gaita ile bulagan bdlgelerin bakimi aileye
anlatilmaldir (4,18). Hava yoluna yerlesen hemanjiomlar
proliferatif fazda obstriiksiyona neden olabilirler (4,18-
20). Yine subglottik yerlesimli lezyonlar horlamaya,
stridora neden olur ve bebek 6-12 haftalik oldugunda
hizla biylyerek solunum yetmezligine neden olmaktadirlar.
Bu bebeklerin yaklasik yarisinda kutandz hemanjiomlar
da goriilmektedir (4). Bu nedenle burun solunumu yapan
bir bebekte kutandz hemanjiom da varda mutlaka hava
yolunun direkt incelenmesi 6nerilmektedir. Yine gene,
dudak (Resim 2), mandibular ve boyun bdlgesinde
hemanjiomun olmasi hava yolu tutulumu igin blyuk bir
risk tagimaktadir (4,18). Yiiz ve boyun bélgesinde biytik
hemanjiomlari olan hastalar yakindan izlenmelidir. Clinki
bu olgularin %60'1nda hava yollarinda asemptomatik
hemanjiomlar bulunmaktadir.

Resim 2. Dudak kenarinda hemanjiom.

Multipl kutandz hemanjiomlar (diffiiz hemanjiomatozis)
ve buyuk fasiyal hemanjiomlar visseral hemanjiomlarala
birlikte olabilir. Bu nedenle gok sayida kutanéz hemanjiomu
olan bebekler visseral hemanijiomun bulgu ve belirtileri
acisindan dikkatli bir sekilde gézlenmelidir (4,18-20).

Visseral hemanjiomlar yliksek oranda mortalite ve
morbiditeye neden olabildiklerinden dolayi bu olgularda
abdominal USG, doppler ile inceleme yapilmali ve ayirici
taniya gidilmelidir. Ornegin karacigerdeki lezyonlarda
yuksek akimli kalp yetmezIligi ve anemi gelisme riskinin
fazla olmasi nedeniyle karacigerde saptanan lezyonlarin
vaskiiler malformasyonlardan farkli prognostik ézellikleri
nedeniyle mutlaka ayirt edilmeleri gerekmektedir.
Hemanjiomlar bircok organ sistemini etkileyerek agresif
yaklasimlarin uygulanmasina neden olurlar.

Hemanjiomlara Eslik Eden Sendromlar

Hemanjiomlar bircok sendroma eslik edebilmektedir.
Hemanjiomlarin birlikte oldugu sendromlara bakacak
olursak bas ve boyundaki yaygin hemanjiomlarda (Resim
4) aort koartasyonu, ventral orta hat defektleri ve merkezi
sinir sistemi anomalileri tanimlanmigtir. Frieden ve Cohen
ise buna benzer anomalilerin eslik ettigi PHACE(S)
sendromunu tanimlamiglardir (26). Bu sendromda
posterior fossa malformasyonlari, servikofasiyal bolge
hemanjiomlari, arteriyel anomaliler, aort koartasyonu ve
kardiyak anomaliler, g6z anomalileri, orta hat sternal
yarik defektleri bulunmaktadir (26,27). Olgularin %90
kizdir (27).

Bu anomalinin gestasyonun 8 ve 10. haftalardaki
gelisimsel defekt nedeniyle oldugu dislniilmektedir.
PHACES sendromlu olgularda Dandy-Walker
malformasyonu en sik gdzlenen beyin anomalisidir. Ayrica
bu olgularda posterior fossa kisti, serebller vermis
hipoplazisi, 4. ventrikiilde kistik dilatasyon tanimlanmustir.
Arteriyel anomalilerden bas boyun bdlgesinde internal
karotid arter dallarinda anevrizma ve anomaliler oldukga
yaygindir (26,27). Merkezi sinir sistemi ve arteriyel
anomaliler bagh olarak epileptik nébetler ve gelisme
geriligi saptanmaktadir (4). Aort koartasyonu disinda
ventikiiler septal defekt, patent duktus arteriozus gibi
kardiyak anomaliler bildirilmektedir (4,18,26,27). Goz
anomalileri olarak artmis damarlanma, mikroftalmi,
konjenital katarakt ve optik sinir hipoplazisi tanimlanmistir.
PHACE(S) sendromu nadir goriilmekle birlikte sekelleri
ciddidir bu nedenle segmental fasiyal hemanjiomu olan
gocuklar bu agidan multidisipliner olarak yakin takibe
alinmalidir.
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Hemanjiomlu olgularda gérilen diger bir sendromda
ilk kez 1940 yilinda tanimlanan infantil vaskiler timdrlere
bagl olarak trombositopeni, hemolitik anemi ve tiiketim
koagiilopatisi ile karakterize olan Kasabach-Merritt
sendromu’dur (28,29). Bu tiketim koagllopatisi
hemanjiom icindeki endotel defektine bagl trombosit
aktivasyonuna, trombositlerin fibrinle tromboz
olusturmasina, koagulasyon faktorlerinin harcanmaya
bagli azalmasi seklinde gelismektedir (4,18).

Genellikle genis retroperitoneal hemanjiomlarla birlikte
rapor edilmistir (28). Eskiden basit hemanjiomlara eglik
ettigi saniimakta iken giiniimiizde bu sendromun
cogunlukla kapasiform hemanjioendotelyoma ve tufted
anjioma bagl oldugu tanimlanmigtir. infantil hemanjiomlara
bagl Kassabach-Merritt sendromutiim olgularin yaklasik
olarak %?23’'Gnu olusturmaktadir (4,18-20).

Kassabach-Merritt sendromu tipik olarak kiguk stit
gocuklarinda tanimlanmistir, olgularin %80’den fazlasi
bir yasin altindadir. Hastalarin yarisinda dogumda vaskiiler
cilt lezyonu fark edilmektedir. En sik Ust ekstremite,
gdvde ve retroperitoneal bolgedeki vaskiler lezyonlarda
Kassabach-Merritt sendromu tanimlanmaktadir (18-20).
Bas-boyun, karaciger ve dalakta yerlesen lezyonlarda
daha az siklikta gorilmektedir. Kassabach-Merritt
sendromuna neden olan lezyonlar genellikle tek, blyuk
ve hizll biylime 6zelligindedir. Lezyonlar cilt altinda ya
da derin dermiste olabilir (28). Sik goriilen &zellikler
purpura, édem, endurasyon ve ilerleyici ekimotik sinirlardir.
Bu Ozellikler genel hemanjiomlardan farkhdir. Kalp
yetmezligi ozellikle vaskiler lezyonun gorilmedigi
durumlarda ilk basvuru yakinmasi olabilir. Kassabach-
Merrit sendromunda mortalite orani %10-37 arasinda
bildiriimektedir (4,28).

Tablo 3. Hemanjiomlarin Ayirici Tanisi.

Citak ve ark.

Laboratuar bulgularinda trombositopeni, anemi ve
hipfibrinojenemi goriilmektedir. Doppler ultrasonografide
yuksek akimli lezyonlar saptanir. Prognoz lezyonun
invazyon derinligine, anatomik bolgeye ve biylkligiine
gore degismektedir. Bu olgularda 6lim nedeni kanama,
vital yapilara invazyon, kalp yetmezligi, multiorgan
yetmezligi ve sepsistir (28). Yerlesim yerleri arasinda
retroperitoneal bolge en kotl prognaza sahiptir (18).
Tedavisinde multidisipliner yaklasim gereklidir. Tibbi,
cerrahi ve lokalize tedavilerin beraber uygulanmasi agir
koagulopatili hastalarda gerekli olmaktadir. Hematolojik
degerler dikkatle izlenmelidir. Eritrosit, taze donmus
plazma, kriyopresipitat transfiizyonlari ile ani kanamaya
engel olmak veya komplikasyonlari azaltmak amaclanir.
Fazla verilen trombositler olayin daha hizli seyretmesine
neden olmaktadr.

Tibbi tedavi, yuksek doz kortikosteroidler,
antifibrinotikler ve tiimor biylmesini azaltan ve veya
durduran kemoterapi ilaglarini igerir (18,28). Alfa interferon
(-IFN) anjiojenik bir protein olan bFGF'yi baskilayarak
anjiojenezisi inhibe eder ve yasamsal tehlikesi olan
cocuklarda Kassabach-Merritt tedavisinde kullaniimaktadir
(30). -IFN kullanimina bagl ciddi nérolojik komplikasyonlar
gorulmustir. Spastik dipleji, cocuklarda bu tedaviye bagli
komplikasyonlar arasinda en adir olanidir (31). Ayrica
ates, lékopeni, immin sendrom, karaciger
transaminazlarda artma ve nefrotik sendrom gibi farkli
yan etkiler bilinmektedir (28).

Cerrahi eksizyon ve embolizasyon hastanin izleminde
yarali olabilir. Genig cerrahi eksizyon teorik olarak yararlidir.
Bu hastalarda multidisipliner ekibin erken dénemde
tedaviyi planlamasi 6nemlidir (28).

Diger Vaskiiler Anomaliler ve Tiimorler

Kapiller malformasyon
Ven6z malformasyon
Lenfatik malformasyon
Arteriyovendz malformasyon
Konjenital hemanjiomlar

Lobuler kapiller hemanjiom (piyojenik grantlom)

Kiime seklinde hemanjiom

Igsi hiicreli hemanjioendotelyoma
Kaposiform hemanjioendotelyoma
Fibrosarkom

Rabdomyosarkom
Miyofibromatozis

Nazal glioma

Ensefalosel

Lipoblastoma

Dermatofibrosarkoma protuberans ve dev hiicreli fibroblastom

Norofibrom
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Ayirici Tani

Fin, Mulliken ve Glowacki'nin olusturdugu rehbere
gore vaskiiler anomalilerin %90'Ina sadece 6yki ve fizik
inceleme ile tani koymak mimkindir (17). Olgularin
kiiclk bir kisminda ise tani siphelidir. Bazi durumlar ise
hemanjiomlara benzerlik gosterebilir (Tablo 3). Bazi
hemanjiom &nciili lezyonlarneviis anemikus ya da kapiller
malformasyonlar gibi vaskililer anomalilerle
karigabilmektedir (4-18-20). Klinik gbzlemler ile stabil
kalan bu lezyonlarla hemanjiomlarin ayird edilebilmesi
mimkiindir. Kiime seklinde anjiomlar (tufted anjioma),
Kaposiform hemanjioendotelyoma ve hemanjioperisitoma
gibi diger vaskuiler tiumorler yaygin hemajiomlarla
karisabilmektedir.

Lenfatik ve ven6z malformasyonlar bazen derin
hemanjiomlarla karigabilir. Derin hemanjiomlarin ayirici
tanisinda infantil myofibromatozis, fibrosarkom,
rabdomyosarkom, ndroblastom, nazal gliom ve
lipoblastoma gibi daha az goriilen yumusak doku tiimérleri
ile karisabilmektedir (4). Invaziv olmayan gériintiileme
yontemleri ayirici tanida yardimci olmakla birlikte ayirici
taninin yapilamadigi durumlarda kitlenin eksizyonu
gerekebilir.

Gorintilleme Calismalan

Hemanjiomlu olgularda zaman zaman radyolojik
incelemelerin yapilmasina gerek duyulmaktadir. Bu
olgularin belirlenmesi gereksiz radyolojik incelemelerden
kaginilmasini saglayacaktir. Tipik cilt hemanjiomlari igin
radyolojik incelemeye gereksinim duyulmamaktadir.
Radyolojik tetkikler hemanjiom, vaskiiler malformasyon
ve dider yumusak doku tlimorlerinin ayriminda yardimcidir
(32-34). USG derin hemanjiomlarin diger yumusak doku
kitlelerinden ayriimasini saglar (32-34). Doppler USG
ayiricl tanida tercih edilecek yéntem olup hemanjiomlarda
yliksek damar dansitesi, degisken ekojenite, yliksek akim
ve distik direng beklendidi bildirilmektedir (4). Cok sayida
cilt hemanjiomu olan c¢ocuklarda abdominal USG
Onerilmektedir. Dortten fazla hemanjiom varsa beyin
dokusu taranmalidir. BT ve MRI lezyonun yayginhk
derecesini gosterir. Genig bas-boyun hemanjiomlarinda
solunum yoluna basi disiindliyorsa, spinal ya da perianal
bdlgeye komsu hemanjiomlarda ayrintili gériintiileme
gereklidir. Anjiografi embolizasyon planlaniyorsa
yapilmalidir (4).

Tedavi Prensipleri

Cok farkli klinik seyir gostermeleri nedeniyle
hemanjiomlarin tedavisi tartismalidir (35). Bazi hekimler
tarafindan hemanjiomlarin tedavisinde agresif yaklagimlar
tercih edilirken bazilarinca da involusyona ugramalari
nedeniyle takip etmeyi ya da daha az agresif tedavi
yontemleri tercih edilmektedir. Buda tedavide sikintilara
yol agmaktadir.

Citak ve ark.

1997'de Amerikan Dermatoloji Akademisinin belirledigi
rehber dogrultusunda hemanjiomlarin tedavisinde (1)
hayati tehdit edici komplikasyonlari en aza indirmek (2)
kalici kozmetik problemlere yol acacak lezyonlar tedavi
etmek, (3) ailenin ve hastanin psikolojik stresini azaltmak,
(4) skar dokusu olusturabilecek agresif yontemlerden
kaginmak, (5)ulser gelisimini dnlemek, Ulser gelisti ise
skar olusumunu, infeksiyonu ve agriyi en aza indirgemek
Onerilmektedir.

Ulser Tedavisi

Ulserasyon en sik gériilen komplikasyon olup, agrilidir
ve infeksiyon, kanama ve skar dokusu gelismesi gibi
riskleri beraberinde tagir ve gérilme orani %5-13 arasinda
degismektedir (35). Ulserasyon nekroz sonucu olusur ve
tipik olarak derin, hizli biiyliyen hemanjiomlarda gordiliir.
Siklikla kronik olarak iritasyona maruz kalan dudak,
perioral bolge ve perirektal boélgede gorilur. Ulsere
lezyonlarda stiperinfeksiyonlarin gelisme riski artar. Seldilit,
osteomiyelit, ve bazi olgularda 6liimctil sonuclara neden
olabilen septisemi gelisebilir. Ayrica ylizeyel bitinligin
bozulmasi ve hafif travmayi izleyen kanamalar genel
olarak kolay kontrol edilebilir (35). Lokal bakim pratikte
ilk uygulanabilecek tedavi yontemidir. Kompresler araciligi
ile Ulser ylzeyi kibarca debride edilir. Topikal antibiyotikler
ikincil infeksiyonlarin énlenmesi amaciyla uygulanir. Ulsere
yuzeyi kaplayan malzemeler ile gevre ile olan etkilesim
kesilir. Yara bakimi disinda diger bir hedefte lserasyonun
tedavisidir (35). Ulserasyonun tedavisinde lazer 6nerilen
bir yontem olarak karsimiza gikmaktadir.

Sistemik Kortikosteroid

Hemanjiom tedavisinde siklikla kullanilan bir ajandir.
Kutan6z hemanjiomlarda tedavi etme orani %84 olarak
bildirilmektedir. Onerilen doz 2-5 mg/kg prednisolon
(sabahlarn tek dozda) 3-6 haftadir (4). Yuksek dozlar
hava yolu obstriiksiyonu yapan hemanjiom gibi ciddi
olgularda tercih edilmektedir. EGer cevap varsa bilylimenin
durmasi ya da gerilemenin basglamasi 2 hafta icinde
olmaktadir. Etki mekanizmasi olarak, vazokonstriiksiyon,
hormonal etkiler ve anjiojenezisin inhibisyonu lzerinde
durulmaktadir. Yan etkileri arasinda kusingoid goriinim,
hipertansiyon, gastrointestinal rahatsizlik yer alir.

Intralezyoner ve Topikal Kortikosteroidler

Sistemik kortikosteroidlerin istenmeyen yan etkilerinden
korunmak amaciyla intralezyoner ya da topikal steroid
uygulamasina gegilmistir. ilk kez Kushner tarafindan
periorbital hemanjiomda intralezyoner steroidin etkinligi
gosterilmistir (36). Bazi otorler esit oranda 40mg/ml
konsantrasyonda triamsinolon asetonid ve 6 mg/ml
konsantrasyonda betametazon sodyum fosfat, ya da esit
oranda betametazon sodyum fosfat ve betametazon
asetat, ya da 4 mg dekzametazon sodyum fosfat
kullanimini dnermektedir (37). 4-8 haftada bir uygulama
tekrarlanabilir.
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Topikal klobetasol propionat periokdler lezsyonlarin
tedavisinde Onerilmektedir. Ciltte atrofi, deri nekrozu
yapabilir.

interferon Alfa

Ilk kez 1989'da interferon ile basarili bir sekilde tedavi
edilen hemanjiom olgusu bildirildikten sonra, interferon-
alfa-2a ve -2b'nin tedavide kullanimi ile ilgili olarak yayinlar
¢lkmaya baglamistir (38-42). Interferon anjiojenezi inhibe
ederek etki gdstermektedir ve etkisi kortikosteroidlerden
daha fazladir. Subkiitan olarak 1-3 milyon U/m? dozda
Onerilmektedir. Yan etkileri arasinda grip benzeri tablo,
ates, halsizliktir ve asetominofen ile tedavi edilir. Ayrica
noétropeni, karaciger enzimlerinde yiikselme yapabilir.
Nadiren spastik dipleji yapabilir ve bulgular zaman iginde
gerileyebilirken kalici nérolojik bulgulara da yol acgabilir

(4).
Diger Sistemik Ajanlar

Vinkristin, interferonun potansiyel nérolojik
komplikasyonlari olmasi ve Kasabach-Merritt sendromunda
etkinligi nedeniyle tedavide kullaniimaktadir (43-45).
Onerilen doz 10 kg altindaki gocuklarda 0.05 mg/kg, 10
kg Ustiinde cocuklarda ise 1.5 mg/m? haftada bir IVdir.
Diger kullanilan bir ajan ise siklofosfamiddir (46). Diisiik
dozda kullanilan siklofosfamid ve vinkristinin hayvan
modellerinde anjiojenezisi inhibe ettigi gosterilmistir.

Lazer

Vaskiiler malformasyonlar ya da neoplazmlarin icinde
bulunan kan damarlarinin selektif fototermolizisi ile
fotokoagtilasyon prensibi ile vaskdiler lazer kullanilir (4,18-
20). Proliferatif fazda olan, llsere olan ve involusyon
olduktan sonra kalan telenjektazilerin tedavisi olmak
Uzere 3 farkli endikasyonda kullanilir. Pulsed dye lazer
tedavisi Ulserasyonda etkin bir tedavi yontemidir. Flashlamp
pulsed dye lazer ylizeyel deri vaskiiler lezyonlarini tedavi
etmak amaciyla gelistirilmistir. Bu tedavide dalga uzunlugu
yaklagik olarak 585-595 nm olan deride 1.2 mm derinlige
kadar etki eden lazer isinlari kullanilir. 2-6 haftada bir
tekrarlanabilir (4).

Embolizasyon ve Operasyon

Erken cocukluk déneminde kalici dedisikliklere yol
acabilecek hemanjiomlarda cerrahi tedavi tercih edilebilir.
Inatci kanama ya da (lserasyon diger bir cerrahi
endikasyonu olusturmaktadir (4). Ayrica Ust géz kapadinda
yer alan ve medikal tedaviye yanit vermeyen olgularda
kiicliltme operasyonu ya da total eksizyon yapilabilir.
Okul caginda ise psikojenik sorunlari énlemek igin
uygulanmaktadir. Geleneksel olarak embolizasyon ve
rezeksiyon medikal tedavi ile diizelmeyen konjestif kalp
yetmezligine neden olan hemanjiomlarda bir tedavi
secenedidir. Ozellikle hepatik hemanjiomlarda
portosistemik, arteriovendz ya da ikisinin birlikte
bulundudu santlarda kalp yetmezIigini 6nleyebilmek igin
embolizasyonla birlikte cerrahi girisim endikedir (4).

Citak ve ark.

Diger Tedavi Yaklasimlar

Aralikli pndmatik ve strekli kompresyon semptomatik
hemanjiomlarda kullanilan bir tedavi yéntemidir. Bu
yontem lezyon ekstremitede yer aldiginda iyi sonug
vermektedir. Sivi nitrojen ile -32 C'ye kadar sogutarak
yapilan kriyocerrahi Avrupada uygulanmaktadir ancak
bu tedavi yénteminin standart tedavilerle karsilastiriimali
calismasina rastlanilmamaktadir.
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