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1. GIRIS VE AMAC

Cocukluk cag1 kanserleri on bes yasindan kii¢iik ¢cocuklardaki 6liim nedenleri
arasinda, Amerika Birlesik Devletlerinde ikinci, iilkemizde ise ii¢lincli sirada yer
almaktadir (1, 2). Etkilenen ¢ocuklarda ve ailelerinde fiziksel ve psikolojik olumsuz
etkiler olusturmasi nedeniyle 6nemli bir halk saglig1 sorunudur. Pediatrik onkolojide
erken tani, daha kisa ve etkili tedavilere imkan saglamasi, ayrica tedaviye bagli erken
ve ge¢ yan etkilerin azaltilmasina olanak vermesi agisindan ¢ok dnemlidir. Cocukluk
caginda kanser eriskinlere gore daha nadir goriilmekle birlikte, tedavi basarisinin
yuksekligi ve sag kalan ¢ocuklarin yasam siirelerinin uzunlugu nedeniyle tedavi ile
ortaya ¢ikabilecek ge¢ donem yan etkilerin azaltilmasina imkan sagladigi igin, erken
tan1 daha da 6nemli hale gelmektedir. Cocukluk ¢agi kanserlerinde kanserle iligkili
semptomlarin baglangic1 ile kanser tanisi konulmasi arasinda gecen siire, tani
gecikmesi olarak tanimlanir ve birgok faktdrden etkilenmektedir. Bu faktorler hasta
ve ailesine ait olabilecegi gibi doktorlarin da sorumlulugundadir (3-5). Bu tez
calismasinin amaci, Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghg: ve Hastaliklari
Ana Bilim Dali Cocuk Onkoloji Bilim Dali’nda 2002-2016 yillar1 arasinda izlenen
akut 16semi, malign lenfoma ve degisik solid tiimor tanisi alan ¢ocuklarda tam

gecikmesi sikliginin ve bunda etkili oldugu diisiiniilen faktorlerin belirlenmesidir.



2. GENEL BILGILER

2.1 COCUKLUK CAGI KANSERLERI iLE iLGiLi GENEL BILGIiLER VE
ERKEN TANININ ONEMi

Cocukluk ¢agr maligniteleri, hem sosyo-ekonomik olarak gelismis hem de
gelismekte olan iilkelerde oliimlerin en sik nedenleri arasindadir. Etkilenen ¢ocuklar
ve aileleri lizerinde oldukga fazla fiziksel ve psikolojik etkilere yol agmasi nedeniyle
onemli bir halk sagligi sorunudur. Bugiine kadar kanser gelisiminden sorumlu
olabilecek birgok risk faktorii ortaya konulsa da biiyiik bir kisminin nedeni

bilinmemektedir (6-8).

Erken tan1 ve hemen baglanan uygun tedavi ile ¢ocukluk c¢agi kanserlerinde
kiirabilite arttirilabilir (4, 9). Erken tan1 ve tedavi, 6zellikle birinci basamakta ¢alisan

hekimlerin kanser semptomlari ile ilgili bilgi sahibi olmalart ile iligkilidir.

Diinya saglik oOrgiitiinlin kanserle miicadele yaklasiminda, birinci sirada
kanserin Onlenmesi c¢alismalari, ikinci sirada kanserin erken evrede tani alma
calismalar1 yer almaktadir (8). Eriskin kanserlerinin ¢ogunlugunda sigara, alkol,
mesleki nedenler gibi ¢evresel faktorlerin rolii vardir ve erigkinlerde en sik goriilen
akciger, meme, kolon, prostat kanserlerinde erken tani igin tarama testleri (akciger
MR, mamografi, kolonoskopi gibi) yapilabilmektedir (10). Bu faktorlerin ¢ocukluk
cagl kanserlerinde daha nadir sorumlu oldugu disiiniiliirse, cocukluk cag1

kanserlerinde erken taninin birincil amag oldugu sdylenebilir.

Cocukluk cag1 kanserlerinin biiyiikk ¢ogunlugu embriyonal kokenlidir ve
dogumu izleyen 8-10 yasta genel olarak ortaya ¢ikmaktadir. Cocuklarda kanser
tedavisini etkileyen faktorlerin basinda taninin gecikmesi gelmektedir (9, 11). Tam
gecikmesinin en Onemli nedenlerinden biri, “siiphe indeksi’nin diisiik olmasidir.
Bunun baslica nedeni kanserin ¢ocukluk ¢aginda rolatif olarak nadir goriilmesidir.
Bununla birlikte ¢ocukluk ¢agi maligniteleri tipleri, tedaviye yanit oranlar1 ve uzun
stireli sag kalim oranlari ile erigkin donem malignitelerinden farkliliklar gosterir.
Cocukluk cag1 kanserlerinde latent period daha kisa olup timdoriin biliylime hizi

genellikle daha fazladir. Daha hizli seyirli olup kemoterapi ve radyoterapiye daha



duyarhidir. Ancak ¢ocuklar gelismekte olduklarindan uygulanan yogun kemoterapi ve
radyoterapi, c¢ocuklarin gerek entellektiiel kapasitelerini, gerekse biiylime ve
gelismelerini etkilemektedir, ge¢ donemde ¢ok 6dnemli yan etkilere neden olmaktadir.
Erken evrede tani alanlarda radyoterapi gerekmeyen solid tiimérler oldugundan (Orn;
Wilms’tiimorii) daha az yogun kemoterapi ve radyoterapisiz bir tedavi protokolii

kullanilabilmesi nedeniyle ¢ocuklarda taninin erken evrede konmasi ¢ok onemlidir

(12, 13).

2.2. COCUKLUK CAGI KANSERLERININ EPIDEMIiYOLOJiSi VE
SINIFLANDIRILMASI

Amerika Birlesik Devletleri’nde her yil 20 yasindan kiigiik ¢ocuk ve
adolesanlarda ortalama 16400 yeni kanser vakasi beklenmektedir. Bu olgularin
122000 0-14 yas, 4400’4 15-19 yas arasinda tani almaktadir. Cocukluk cagi
kanserleri halen 1-14 yas arasinda 6lime neden olan en onemli hastalik olmaya
devam etmektedir (7). Ulkemizde ise her yil 150000 eriskin kanser vakasi
beklenirken TPOG verilerine gore her yil 2500-3000 yeni kanser vakasinin tani
almas1 beklenmektedir. (14) Ancak bildirilen rakamlar bu degerlerin altindadir.
Kanser kayitlarimin ¢ok 1iyi tutulamamasi veya bagka tanilarla ¢ocuklarin
kaybedilmesi buna neden olabilir. 1960 yilindan beri 0-14 yas grubunda kanserden
yasam siireleri artmaya baglamistir ve Amerika Birlesik Devletleri’nde 2000’11
yillarm ilk dénemlerine kadar bu iyilesme devam etmistir. Ug ve 5 yillik yasam
stireleri %80’lere ulasmustir. 10 yillik yasam siireleri de yaklasik %75°tir. 0-14 yas
grubunda 5 yillik yasam siireleri 2001-2005 yillar1 arasinda en iyi ALL, Hodgkin
lenfoma, germ hiicreli tiimorlerde, en koti yasam siireleri ise AML ve

rabdomyosarkomlu ¢ocuklardadir (7).

Erigkin donemde epitel kaynakli kanserler goriilirken cocukluk c¢aginda
embriyonal kaynakli tiimorler goriiliir. Cocukluk caginda goriilen kanserlerin tipleri
ve sikliklar1 yas gruplarina gore degisiklik gostermektedir. Siit cocuklugu donemi ve
okul 6ncesi donemde noroblastom, Wilms’tiimorii, santral sinir sistemi tiimorleri sik

goriiliirken, okul caginda 16semiler ve lenfomalarin sikligi artmaktadir. Adolesan



donemde ise erigkin donem malignitelerine gegis olmaktadir, bu donemde 6zellikle

kemik tiimorlerinin sikligr artmaktadir (7, 11, 15) (Sekil 1).
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Sekil 1. Yas gruplarina gore kanser goriilme sikliklari (15)

(@) <lyas, (b) 1-4 yas, (c) 5-9 yas, (d) 10-14 yas, (¢) 15-19 yas



Cocukluk ¢ag1 kanserlerinde tiim yag gruplar1 goz onilinde bulunduruldugunda en
sik 16semiler goriiliirken gelismis tilkelerde ikinci sirada santral sinir sistemi
timorleri lglincl sirada lenfomalar gelir. Gelismekte olan iilkelerde ise lenfomalar
santral sinir sistemi tiimérlerinden daha sik goriilmektedir (15). Ulkemizde ¢ocukluk
cag kanserleri siklik dagilimi, gelismis tlkelerle gelismekte olan iilkeler arasinda
olup, daha g¢ok gelismekte olan fiilkelerin yapisi goriilmektedir (11, 16) (Sekil 2,
Sekil 3, Sekil 4).
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Sekil 2. Tiirkiye’de 0-14 yas erkek ¢ocuklarda goriilen maligniteler (16)
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Sekil 3. Tiirkiye’de 0-14 yas kiz ¢ocuklarda goriilen maligniteler (16)
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Sekil 4. Tiirkiye’de 0-14 yas ¢ocuklarda goriilen maligniteler (16)



Cocukluk ¢cagindaki kanser tipleri uluslar arasi ¢cocuk kanserleri siniflamasina

gore 12 ana grup altinda incelenir (17, 18).

1. Losemiler
a. Lenfoid 16semiler
b. Akut myeloid 16semi
c. Kronik myeloproliferatif hastaliklar
d. Myelodisplastik sendrom ve diger myeloproliferatif hastaliklar
e. Diger
2. Lenfomalar ve diger retikiiloendotelyal neoplaziler
a. Hodgkin lenfoma
b. Non hodgkin lenfoma
c. Burkitt lenfoma
d. Cesitli lenforetikiiler neoplaziler
e. Diger
3. SSS tiimorleri ve gesitli intrakranial ve intraspinal tiimorler
a. Ependimom ve koroid pleksus timori
b. Astrositom
c. Intrakranial ve intraspinal embriyonel timérler
I. Medulloblastom
ii. Primitif néroektodermal tiimdrler
iii. Medulloepitelyoma
iv. Atipik teratoid rabdoid timor
d. Diger gliomlar
e. Diger intrakranial ve intraspinal timdorler
I. Pitiliiter adenomlar ve karsinomlar
ii. Kraniofarenjiom
iii. Pineal parankimal tiimorler
iv. Noronal ve mixed noéronal glial tiimorler

v. Menengiomlar



f.  Siniflandirilmamus intrakranial ve intraspinal tiimorler

4. Sempatik sinir sistemi tiimdrleri
a. Noroblastom ve gangliondroblastom
b. Diger periferik sinir sistemi tiimorleri
5. Retinoblastom

6. Bobrek tiimorleri
a. Nefroblastom ve diger non epitelyal bobrek tiimdrleri
b. Renal hiicreli karsinom

C. Smiflandirilmamis malign bobrek tiimorleri

7. Karaciger timdrleri

a. Hepatoblastom

b. Hepatik karsinom

c. Smiflandirilmamis malign karaciger tiimorleri
8. Malign kemik tiimdrleri

a. Osteosarkom

b. Kondrosarkom

c. Ewing sarkom

d. Diger malign kemik tiimdrleri
9. Yumusak doku sarkomlar1

a. Rabdomyosarkom

b. Fibrosarkom, norofibrosarkom ve diger fibromatdz neoplaziler
c. Kaposi sarkomu

d. Diger yumusak doku sarkomlari

e. Smiflandirilmamis yumusak doku sarkomlari

10. Germ hiicreli tiimorler (germinom, teratom, embriyonal karsinom, yolk

sac tlimorii, koryokarsinom), trofoblastik ve diger gonadal tiimoérler
a. Intrakranial ve intraspinal germ hiicreli timérler

b. Malign ekstrakranial ve ekstragonadal germ hiicreli timorler



€. Gonadal germ hiicreli tiimorler

d. Gonadal karsinomlar

e. Diger ve siniflandirilmamis malign gonadal tlimorler
11. Diger malign epitelyal neoplaziler ve malign melanom

a. Adrenokortikal karsinom

b. Tiroid karsinomu

c. Nazofaringeal karsinom

d. Malign melanom

e. Cilt karsinomlari

f. Diger karsinomlar

12. Diger ve tanimlanmamig malign neoplaziler

2.2.1. Losemiler

Losemiler ¢ocukluk c¢aginin en sik goriilen malignitesidir, en sik akut
lenfoblastik 16semi goriilmektedir. Akut lenfoblastik 16semi tipik olarak 1 ila 10 yas
arasi gocuklarda goriilmekle birlikte her yasta karsimiza gikabilir (9, 19).

Akut lenfoblastik 16semi tanisi, erken semptomlarin siklikla non-spesifik
olmas1 ve enfeksiyonlar basta olmak {izere diger hastaliklar1 taklit etmesi nedeniyle
gecikebilir. Cocuklarin cogunda halsizlik, istah kayb1 ve ates gibi semptomlar vardir.
Bunlarin disinda solukluk, petesi veya ekimozlar, kemik agris1 ve kilo kaybi

goriilebilir (19, 20).

Kemik agrist ldsemilerin belirtisi olabilir, ALL’de AML’ye gore daha sik
goriilmektedir. Olgularin bir kisminda hastalifin ilk semptomu olabilir. Kemik iligi
yetmezligi bulgular silikse, hematolojik degerler normale yakin ise, periferde blast
goriilmiiyor ise kemik agrisi diger belirtilerin 6niine gegerek taniy1 geciktirebilir (21,

22).

Losemilerde kemik agris1 goriilmesinin nedeni 16semik hiicrelerin periostu
infiltre etmesi, kemik enfarkti ve 16semik hiicrelerin kemik iligini genisletmesidir.

Losemik hiicrelerin eklem ¢evresine infiltrasyonu durumunda ise artralji veya artrit



goriilebilir. Eklemler tizerinde hassasiyet, 1s1 artigi, kizariklik, sislik olabilir, cocuklar

yiiriimek istemeyebilirler (19, 20).

Fizik muayenede herhangi bir anormallik olmayabilir, lenfadenopati varligi,

hepatosplenomegali gibi durumlar hekimde 16semi siiphesi uyandirmalidir.

Siiphe duyulan hastalarda tam kan sayimi1 yapilmali, periferik yayma ile blast
varlig1 degerlendirilmelidir. Ancak hastalarin bir kisminda yalnizca kemik iliginde
blast olup periferik yaymada blast gériilmeyebilir. Anemi ile birlikte retikiilositopeni
veya MCV yiiksekligi, trombositopeni, 16kopeni veya 16kositoz varliginda pediatrik

hematoloji/onkoloji konsiiltasyonu istenmelidir (19, 20).

2.2.2. Lenfomalar
2.2.2.1. Hodgkin Lenfoma

Hodgkin lenfoma siklig1 yasla birlikte artar ve ge¢ adolesan donemde pik
yapar. En sik boyunda agrisiz sislik ile kendini gosterir. Mediastinal kitleye bagh
persistan Oksiiriik, daha nadir olmakla birlikte splenomegali veya biiylimiis aksiler

veya inguinal lenfadenopati gortilebilir (20, 23).

Hastalarin yaklasik %30’unda B semptomlar1 goriiliir, bunlar ates, gece
terlemesi ve viicut agirhi@inin %10’undan fazla kilo kaybidir, istahsizlik, halsizlik,
kasint1 da goriilebilir (24, 25).

Cocuklarda antibiyotige cevap vermeyen agrisiz lenfadenopatilerde ileri
inceleme yapilmalidir. Lenf nodu biyopsisi gereken hastalarda 6rnekleme hatalarini

engellemek amaci ile ince igne aspirasyon biyopsisi yerine eksizyonel biyopsi tercih
edilmelidir (23).

Ozellikle B semptomlarindan birinin veya birkagimin varhigi ile birlikte

persistan Oksiiriik varsa hasta arastirilmalidir, akciger grafisi mutlaka ¢ekilmelidir.

Lenfadenopati veya splenomegali ile birlikte B semptomlarinin varligi da

onemlidir, laboratuar testleri bu hastalarda tanida yardimci olabilir. Non-spesifik
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olmakla birlikte artmis ESR, LDH ve ferritin diizeyleri hekimi siiphelendirmelidir.

Sik olmamakla birlikte tam kan sayiminda anemi, eozinofili goriilebilir (20, 23).

2.2.2.2. Non-Hodgkin Lenfoma

Non-Hodgkin lenfoma daha biiyiik ¢ocuklarda daha sik goriilmekle birlikte
Hodgkin lenfomaya gore daha nadirdir. Genellikle non-Hodgkin lenfoma ¢ocuklarda
eriskinlere gore daha agresif, ayn1 zamanda da tedaviye daha iyi yanithdir. En sik

abdomen, mediasten, bas ve boyun yerlesimlidir (26, 27).

Abdomen yerlesimli olanlarda en sik semptomlar karin agrisi, kusma, ishal,
ele gelen kitle ve intussusepsiyondur. Kusma veya ishalle birlikte persistan karin
agris1 olan hastalarda 6zellikle de kilo kayb1 da varsa, ele gelen kitle olmasa da hasta
arastirilmalidir.  Alti yas ve iizeri hastalarda baska neden gosterilene kadar

intussusepsiyonun nedenleri arasinda lenfoma akilda tutulmalidir (20, 26).

Mediasten tutulumu olan non-Hodgkin lenfomalar, Hodgkin lenfomalara gore
daha hizl ilerler. Hastalar akut bir sekilde ciddi dispne veya superior vena cava

sendromu ile gelebilirler. Bu durumlar Hodgkin lenfomada nadiren goriiliir.

Bas boyun kitlesi olan ¢ocuklarda ele gelen kitle, kranial sinir basisina bagl

bulgular veya nazal tikaniklik goriilebilir (20).

Laboratuar testleri tamida yardimci olabilir, genellikle hastalarda LDH

yiikselmistir.

Persistan Oksiirligli olan ¢ocuklarda direk grafi mediastinal kitle veya
mediasten genislemesini gosterebilir. Abdominal kitleler en iyi CT ile, bas boyun

kitleleri de MR veya CT ile goriintiilenebilir (20, 25).

2.2.3. SSS tiimorleri

SSS tiimorleri ¢ocukluk ¢aginda sosyo-ekonomik olarak gelismis iilkelerde

ikinci, gelismekte olan iilkelerde ise tiglincii en sik goriilen malignitedir. Cocukluk
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caginin en sik goriilen solid tiimorleridir. Beyin tiimdrlerinin ¢ogu benign olmakla
birlikte yerlesimi ve ortaya ¢ikardigi semptomlar nedeniyle tedavi gerektirirler. SSS
timorleri intrakranial veya spinal olabilirler. Eriskinlerde intrakranial tiimdrlerin

biiyiik kismi supratentorial iken ¢ocuklarda infratentorialdir (28, 29).

Infratentorial yerlesimli tiimdrii olan ¢ocuklarda siklikla ataksi, yiiriime
bozukluklari, hidrosefali, beyin sap1 basisina bagl kranial sinir paralizileri goriilebilir
(20, 28).

Supratentorial tiimorler 0-2 yas aras1 ve adolesan donemden sonra infratentorial
tiimorlere gore daha sik goriiliirler. Genellikle artmis kafa ici basinci ile iligkili olarak
bas agrisi, kusma, fokal noérolojik defisit veya infantlarda bas gevresinde biiyiime gibi
semptomlar  goriiliir. Frontal yerlesimlilerde kisilik degisiklikleri, temporal
yerlesimlilerde  nobet, konusma  bozuklugu, suprasellar  yerlesimlilerde

endokrinopatiler, gorme bozuklugu gibi semptomlar goriilebilir (12, 20).

Spinal tiimorler daha biiyiik ¢cocuklarda daha siktir. Sirt, bel agrisi, spinal

kord basisina bagl giigsiizliik, idrar gaita inkontinans1 goriilebilir (30).

Bas agris1 ¢ocuklarda sik goriilen bir semptomdur. Bag agrilarinin biiyiik
kismi aileler ve hekimler tarafindan siniizit lehine yorumlanmaktadir. Hastalar uzun
stireli antibiyotik tedavisi alir ve bu durum tan1 gecikmesine yol agabilir. Uykudan
uyandiran bag agrisi veya sabah agr1 ile uyanma, agrinin siklig1 ve siddetinin giderek
artmast durumunda maligniteden siiphe edilerek dikkatli bir ndrolojik muayene
yapilmali ve gerekirse ileri goriintiilleme yontemleri ve laboratuar incelemelerinin
yapilmasi i¢in hasta uygun bir merkeze sevk edilmelidir. Ailede migren oykiistiniin
olmamasi, kusma, konflizyon, nérolojik bulgu varligi, bas agrisinin baslangicindan

bu yana 6 aydan kisa siire gegmis olmasi diger 6nemli bulgulardir (20, 31).

KIBAS’da bas agrisina bulant: hissi olmadan projektil kusma ve papil 6demin
eslik ettigi klasik triad goriilebilir. En sik tutulan kafa ¢ifti “n. abducens’tir.
Siitiirlerin  heniiz kapanmadigi siit ¢ocuklarinda kafa c¢evresinde hizli biiylime
goriilebilir, 6n fontanel pulsatil ve gergin olabilir. Okul ¢ocuklarinda yavas gelisen
KIBAS’da okul basarisinda diisme, davranis ve kisilik degisikligi, halsizlik ve
aralikli bas agrilar1 goriilebilir (12).
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Sirt ve bel agris1 da ¢ocuklarda sik goriilen bir semptomdur. Eger agr1 ani
basladiysa daha ¢ok kas zedelenmesi diisiiniilebilir, ancak agri1 devam ediyor, siddeti
giderek artiyor veya eslik eden bir spinal kord basisi veya periferal ndropati var ise
MR ile spinal kord goriintiilenmelidir, direkt grafi ile bir¢ok tiimoér gozden kacabilir
(20, 30).

2.2.4. Sempatik Sinir Sistemi Tiimorleri

Noroblastom sempatik sinir sistemi kaynakli bir tiimordiir, cocukluk ¢aginin

en sik goriilen ekstrakranial solid timoriidiir (32).

Noroblastomun semptom ve bulgular1 yerlesim yerine gore degisiklik
gosterir. Primer tiimor siklikla abdomen lokalizasyonludur. Istahsizlik, karin agrisi

veya distansiyon goriilebilir (20, 32).

Primer torasik yerlesimli tiimorler, noéroblastomlarin yaklasik %20’sini
olusturmaktadir. Bu tiimoérler genellikle travma, enfeksiyon veya solunum sistemi
semptomlar1 arastirilirken saptanir. Biiyiik kitleler genellikle solunum sikintist
yaratirlar. Ust torasik veya servikal tiimorler Horner sendromu ile prezente
olabilirler. Servikal, torasik veya abdominal bolgelerdeki paraspinal timorler sinir

kokii veya spinal kord basis1 semptomlari ile kargimiza ¢ikabilir (20, 32, 33).

Kemik ve kemik iligi metastazlar1 sik goriiliir. Kemik agris1 ve kemik iligi
yetmezligi bulgular1 olabilir. Kafatasi, kemik metastazlarinin sik goriildiigii bir

bolgedir, proptozis veya periorbital ekimoza neden olabilir (20).

Noroblastomlu g¢ocuklarda, hipertansiyon, sekretuar ishal ve opsoklonus-

myoklonus gibi paraneoplastik semptomlar da goriilebilir (33, 34).

2.2.5. Retinoblastom

Retinoblastom embriyonik retinadan koken alan bir timordiir. Cocukluk

caginda en sik goriilen intraokuler malign tiimordiir. Cocukluk cagi kanserlerinin
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yaklagik %3’iinii olusturur. Retinoblastom vakalarinin 2/3’si 2 yas oncesi, %95°1 ise

5 yas Oncesi tan1 alir. En sik goriilen semptomlar 16kokori ve strabismustur (20, 35).
Tanida oftalmolojik muayene yeterlidir, biyopsiye gerek yoktur.

Retinoblastomda ekstraokuler yayilim yoksa kiir sanst %95’e ulasmaktadir,
ancak tilkemizde halen hastalar ileri evrede tan1 almaktadirlar. Aile oykiisii olan

cocuklar pediatrik oftalmolog ve onkolog tarafindan takip edilmelidir (36).

2.2.6. Bobrek Tiimorleri

Wilms’tiimorii ¢ocuklarda abdominal kitle ayirict tanisinda géz Oniinde

bulundurulmalidir. Karmn agris1, hematiiri, ates ve hipertansiyon ile prezente olabilir.

Bir ¢ocukta abdominal kitle saptandiginda 24 saat ig¢inde abdominal
ultrasonografi yapilmali, tan1 igin yeterli olmazsa CT ¢ekilmelidir. Bobrek kaynakli
bir timor saptandiginda hasta hemen pediatrik onkolog ve c¢ocuk cerrahisi

hekimlerine yonlendirilmedir (20).

Wilms’tiimorii; hemihipertrofi, aniridi, kriptoorsidizm, hipospadias ve diger
genitoiiriner anomalileri olan ¢ocuklarda daha sik goriiliir. Beckwith Wiedemann
sendromu, Drash sendromu, Bloom sendromu ve WAGR sendromu (Wilms’tiimorii,
aniridi, genitoiiriner anomaliler, mental retardasyon) olan ¢ocuklarda Wilms’timorii
riski belirgin olarak artmistir. 5 yasina kadar yillik ultrasonografi takibi
onerilmektedir (20, 37).

2.2.7. Karaciger Tiimorleri

Karaciger tiimorleri ¢ocuklarda oldukg¢a nadir goriilmektedir. Cocukluk ¢agi
malignitelerinin %1’ini olusturmaktadir. En sik hepatoblastom ve hepatoseliiler
karsinom goriiliir. Daha nadir olarak anjiosarkom, germ hiicre tiimorleri, safra yolu

kaynakli rabdomyosarkom goriilebilir (20).
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Hepatoblastom olgularinin %80°’1 3 yas altindadir. Hastalar karin agrisi, ele
gelen Kkitle, kilo kaybu, istahsizlik, kusma gibi sikayetlerle basvurabilirler. Laboratuar
incelemelerinde AFP diizeyi Olciilmesi faydali olabilir. Hepatoseliiler karsinom
vakalarinin biiyilk bolimii adolesan donemde tani alir, karin agrisi, distansiyon,
istahsizlik, kusma, kilo kaybi ile bagvurabilirler. Hastalarda hepatit B veya C
birlikteligi olabilir (20, 38).

2.2.8. Malign Kemik Tiimorleri

Malign kemik timdrleri c¢ocukluk ¢ag1 malignitelerinin =~ %2’sini
olusturmaktadir. Adolesan ve geng eriskinlerde ikinci en sik goriilen solid tiimordiir.
Malign kemik tlimorlerinin ilk sirasinda osteogenik sarkom, ikinci sirada Ewing

sarkom goriiliir (20).

Osteosarkom en sik goriilen kemik tiimoriidiir. Bliylimenin hizli oldugu 15-19
yas grubunda sik goriiliir. En sik goriildiigii bolge distal femur, proksimal tibiadir

(20, 39).

Klinik olarak en sik goriilen semptom agridir. Hastalarin yaklasik yarisinda
sislik mevcuttur. Diger semptomlar hareket kisitliligi, hassasiyet, 1s1 artisi, eklemde
efflizyon, patolojik kiriktir. Eslik eden ates, gece terlemesi, kilo kayb1 olabilir. Agr
ozellikle geceleri belirgindir ve uykudan uyandirabilir. Laboratuar incelemelerinde
kemik alkalen fosfataz, LDH, ESR yiiksekligi eslik edebilir (39, 40).

Ewing sarkom periferik primitif ndroektodermal timér ailesinde yer alir.  En
sik alt ekstremitede goriiliir ancak ekstremitelere ek olarak kafatasi, vertebra, kosta,

pelvis kaynakli da olabilir. Klinik bulgulari lokal agri, sislik ve/veya atestir (20, 41).

Kas iskelet sistemine ait semptomlar1 olan hastalar ortopedi veya romatoloji
boliimlerine bagvurabilirler. Ekstremitelerdeki agri, sislik ve hareket kisitliliklar:
genellikle travma, egzersiz, reaktif artrit gibi benign durumlara baglanir. Ekstremite
agrilar1 ¢ocukluk ¢aginda oldukga sik goriildiigiinden hangi hastalarda ileri inceleme

yapilacagina karar vermek 6nemlidir (40).
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Ozellikle gece uykudan uyandiran agri, siddeti ve siklig1 giderek artan agri,
travma olmaksizin ortaya ¢ikan fonksiyon kaybi, ele gelen sislik, agriya eslik eden kilo
kaybi, ates gibi durumlarda mutlaka maligniteden siiphe edilmelidir. Travmanin siddeti
ile uyumsuz kiriklarda olasi bir malignite akla gelmelidir. Uygun siireli konservatif
tedaviye yanit vermeyen, 2 haftadan uzun siireli ekstremite agris1 baska neden
gosterilene kadar 16semi dahil olmak {izere maligniteleri akla getirmeli ve bu

hastalarda ileri inceleme yapilmali, hasta uygun bir merkeze sevk edilmelidir (39, 41).

Stiphelenilen hastalarda direk grafi, kemik sintigrafisi, CT ¢ekilebilir.
Laboratuar incelemelerinde LDH, ESR, ALP yiiksek saptanabilir. Malignite
saptanmas1 durumunda biyopsi yapilmadan 6nce ekstremite koruyucu cerrahi sansini

azaltmamak i¢in pediatrik onkolog ve ortopediste hastanin konsiilte edilmesi ¢ok

onemlidir (20).

2.2.9. Yumusak doku tiimoérleri

Rabdomyosarkom ¢izgili kas kokenli bir malignite olup ¢izgili kaslarin
bulundugu her yerden kdoken alabilir. Genis bir yas araliginda goriilmekle birlikte
okul dncesi donem ve adolesan donemde pik yapar (20). En sik yerlesim bolgeleri
bas-boyun, genitoiiriner sistem, ekstremiteler ve gévdedir. On yas altinda siklikla bas
boyun bdlgesinde goriiliirken, adolesan donemde ekstremite, gévde, paratestikiiler
bolge tutulumlar: artar. Paranazal siniis tutulumunda siniizit, tek tarafli nazal akinti,
lokal agri, sislik, epistaksis gorilebilir. Orbital rabdomyosarkomlar proptozis
nedeniyle genellikle erken tami alirlar. Govde ve ekstremite kaynakli
rabdomyosarkomlarda ise sislik genellikle travmaya baglanir ancak kitlenin giderek
bliyimeye devam etmesi ile ileri inceleme yapilir. Mesane kaynakh
rabdomyosarkom ise hematiiri, alt {iriner sistem enfeksiyonu, idrar yapamama, idrar
inkontinansi veya ele gelen kitle ile prezente olabilir. Paratestikiiler rabdomyosarkom
genellikle scrotumda agrisiz sislik ile kendini gosterir. Vajinal rabdomyosarkomda
vajenden sarkan iiziim salkimina benzer kitle, vajinal kanama goriilebilir. D1 kulak
yolu kaynakli rabdomyosarkomda kulak akintisi, isitme kaybi, periferik fasial
paralizi olabilir veya dis kulak yolunda kitle goriilebilir (42, 43).
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2.2.10. Germ hiicreli tiimorler

Germ hiicreli tiimorler ¢ocukluk ¢agi malignitelerinin %2-3’tinti olusturur.
Insan embryosundaki yolk sac endoderminden kdken alan ve gonadlar1 olusturmak

tizere go¢ eden primordial germ hiicrelerinden gelisir (44).

Klinik ve biyolojik 6zellikler patolojinin yani sira tiimoriin lokalizasyonuna,
evresine ve hastanin yasina bagli olarak degigsmektedir. Germ hiicreli tiimorler
gonadlarda (testis, over), ekstragonadal bolgelerde (sakrokoksigeal bolge, mediasten,
pelvis, pineal bolge vb..) goriilebilmektedir. En sik sakrokoksigeal bolgede, ikinci
olarak da overlerde lokalizedir. Tiimdr hiicreleri tarafindan salinan fetal proteinler ve
enzimler timor belirteci olarak kullanilmaktadir. AFP, HCG, PLAP (ALP plasental
izoenzimi), LDH 6l¢timleri tanida faydali olabilir (20, 44).

2.2.11. Diger malign epitelyal neoplaziler ve malign melanom
2.2.12. Diger

Cocukluk ¢ag1  malignitelerinde tanida  giicliikler  bulunmaktadir.
Semptomlarin spesifik olmamasi ve degisken olmasi, enfeksiyon bulgulari ile
karigmasi, tlimorlerin genellikle derin doku ve organlarda yerlesimi, olgularin
cogunda tani aninda metastazlarin bulunmasi ile metastazlara ait semptom ve

bulgularin 6n plana ¢ikmasi primer tiimoriin tanisini1 geciktirmektedir (20).

Onbes yasindan kiigiik malignite tanis1 alan ¢ocuklarda 5 yillik yasam oram
1960’larda %28 iken, giinimizde bu oran %75’in {izerindedir (45). Tedavi
basarisinin yiiksekligi ve ¢ocuklarin oniindeki beklenen yasam siiresinin uzunlugu
erken ve etkin tedaviyi daha da 6nemli kilar. Cocukluk c¢agi kanserlerinin vaktinde
tan1 almasi, hastaligin yayginlasmadan tedaviye baslanmasini, dolayisiyla ytiksek kiir
sans1 ve azalmis morbiditeye ulagilmasini saglar. Ayrica ileri evre hastaliklarda
uygulanan yogun tedaviler, toksisite nedeniyle mortalite veya ciddi erken/geg

morbidite sebebi olabilirler.
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2.3. COCUKLUK CAGI KANSERLERININ GENEL BELIiRTi VE
BULGULARI

Cocuklarda kanser belirti ve bulgular1 normal dokular1 g¢evreleyen tiimor
kitlesi ile doku ve organlar ya da kemik iliginde normal fonksiyonun bozulmasi
sonucu ortaya ¢ikar. En sik goriilen semptomlar ates, agri, kusma, halsizlik, solukluk,
kemik agrisi, kilo kaybi, kanama ve/veya ele gelen kitledir. Cocukluk ¢ag1
kanserlerinin tanisinda “siiphe indeksi”nin diisiik olmasinin bir nedeni de bu belirti
ve bulgularin bircogunun rélatif olarak non-spesifik ve daha sik goriilen diger
hastaliklar1 taklit edebilir olmasidir. Erigkinlerde en sik goriilen kanserler, akciger,
meme, kolon, prostat kanserleridir ve bununla iliskili olarak sik goriilen belirti ve
bulgular olan ses kisikligi, yutma giigliigli, memede kitle, kronik Oksiirik,
iyilesmeyen cilt lezyonu, idrar yapmada giiclik, rektal kanama, barsak
aligkanliklarinda degisiklikler, cocukluk cagi kanserlerinde nadirdir. Cocukluk c¢agi
kanserlerinde goriilen bir¢cok belirti ve bulgu, degisik ¢ocukluk cagi hastaliklarinin —
ozellikle de enfeksiyonlarin- bulgulari ile karigsmaktadir. Bu nedenle hastalarda
genellikle o6nce benign nedenler diisiiniiliip semptomatik tedavi yaklagimlart ile

kaybedilen bir siire mevcuttur (46).

Malignitelerde en sik goriilen semptom agridir. Olgularin yaklasik yarisinda
ilk semptomdur. Agr1, timdr tipine gore lokalize veya diffiiz olabilir. Siddetinin ve

sikligimin giderek artmasi, uykudan uyandirmasi tipiktir (3).

Sik goriilen semptomlardan bir digeri atestir. Malignitelerde nedeni
bilinmeyen uzun siireli atesin goriilme siklig1 yaklasik %10°dur. Ates hem hastaligin
bir bulgusu olarak karsimiza cikabilir hem de nétrofil sayisinin diigmesine bagh
enfeksiyonlarin bulgusu olabilir. Ates ile birlikte kilo kaybi, kemik agrisi, solukluk,
ele gelen kitle gibi durumlar varliginda maligniteden siiphe edilerek ileri incelemeler
yapilmalidir (6, 20).

Lenfadenopati birgok enfeksiyona eslik edebilen bir semptom veya bulgudur.
Cogunlukla fark edildiginde enfeksiyon lehine yorumlanarak antibiyotik tedavisi
verilmektedir ancak lenfadenopatilerin, malignitelerin 6nemli bir bulgusu olabilecegi

akilda tutulmaldir. Ozellikle 2 haftalik antibiyotik tedavisine yanit vermeyen,
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giderek biiyliyen ve 6 haftadan uzun siiren, >2,5 cm boyutlu, lastik silgi kivaminda,

supraklavikuler yerlesimli lenfadenopati ve enfeksiydoz/inflamatuar neden
gosterilemeyen durumlarda maligniteden siiphe edilerek ileri inceleme yapilmali,

lenf bezi biyopsisi ile taniya gidilmelidir (20, 23, 25).

Ortalama olarak tek basina ¢alisan bir pratisyen hekimin, bir kanser olgusu ile
karsilagsma olasiligimin 20 yilda 1 olmasi, hekimlerin ¢ocukluk ¢agi kanserlerinin
semptomlarin1  6grenmesine ve bunlarla ilgili deneyim edinmesine olanak
vermemektedir (47). Sonugta kanserden siiphelenme olasiligi, pediatrik onkolog i¢in
yiiksek, fakat birinci basamak hekimi icin disiiktiir. Kanser siliphesi veya
dogrulanmis kanser tanisi1 varsa, hastanin pediatrik onkoloji merkezine sevk edilmesi
¢ok onemlidir. Bu merkezlerde en dogru tani ve en uygun tedavilere imkan veren
klinik ve arastirma olanagi mevcuttur. Ayrica en iyi destek tedavi ve uzun déonem

izlemi saglarlar.

Tablo 1. Cocukluk ¢agi malignitelerinde sik goriilen semptom ve bulgular (46)

Ayirict tamda
Semptom/Bulgu Kanser tiirii karigabilecek tanilar Ne zaman incelenmeli Test
Ates Losemi, lenfoma Enfeksiyonlar Nedeni bilinmeyen ates TKS
Nedeni bilinmeyen ve > 7 .
Karin i¢i kitle, beyin . .. . Y Abdominal ve
Kusma L Enfeksiyonlar, GORH | giin .
tlimorleri . . kranial CT
Bas agrisi ile birlikte ise
>l tedavi t | Abdominal ve
Kabizlik Karn i¢i kitle Beslenme problemleri ay ve fedaviye yant .
vermiyorsa pelvik CT
USYE, pnomoni, o
.. L . . >2  haft osterilebil
Oksiiriik Mediastinal kitle reaktif havayolu a_l a Ve gosiertiebtel | panG
. nedeni yoksa
hastaligi
. . . Direk rafi,
Losemi, kemik | Kas iskelet sistemi L . g
. . e . >2 hafta ve gosterilebilen | kemik
Kemik/Kas agrist | tiimorleri, yaralanmast, viral . S
néroblastom enfeksiyon nedeni yoksa sintigrafisi, CT,
ore TKS, PY
Uykuda olan, noérolojik
Tansiyon bas agrisi, | semptomun eslik  ettigi,
Bas agrisi Beyin timorleri migren, enfeksiyonlar | ailede  migren  Oykiisii | Kranial CT/ MR
(Ozellikle siniizit) yokken kusma eslik eden
durumlarda
Lenfadenopati Losemi, lenfoma, | Lenfadenit, sistemik | 7 giin antibiyotik tedavisine TKS. PY. LDH
(>2 cm) metastatik hastalik enfeksiyon yanit yoksa B
idrar yolu
. . Gosterilebil d k:
Hematiiri Wilms’tm enfeksiyonu, heoni:rrlle Hett neden YORs 1 Abdomen USG
glomerulonefrit
. Uriner sistem
Id d Lo Gosterilebil d ksa
rar yapmaca Rabdomyosarkom anomalileri, idrar yolu osterfiebrien fieden o Abdomen USG
zorluk . hemen
enfeksiyonu

19




2.4. TANI GECIKMESININ TANIMI VE GENEL BILGILER

Ozellikle son 20 yilda kemoterapi, radyoterapi ve cerrahi tedavinin birlikte
kullanildig1 kombine tedavi secenekleri ile, gelismis laboratuar incelemeleri ve
goriintiileme yontemleri ile cocukluk cagi kanserlerinde sag kalim oranlar1 artmstir.
Kiir oranlarinin %70’in iizerine ¢ikmasi ile birlikte calismalar sag kalimi arttirmaktan
cok tedavi yan etkilerini ve ge¢ donem etkilerini azaltmaya yonelik olmaya

baslamistir (3, 4, 48).

Tanm anindaki evre ne kadar ileri ise verilecek tedavinin yogunlugu o kadar
fazla olmaktadir ayrica bu hastalarda ¢ogunlukla radyoterapi de gerekmektedir.
Cocukluk c¢aginda ve adolesan donemde biiyiime ve gelisme devam ettiginden
radyoterapinin olumsuz etkileri vardir. Bu nedenle erken tani ile tedavi yan etkileri

ve ge¢ donem etkileri azaltilabilmektedir (3, 7).

Cocukluk cagi kanserlerinde kanserle iliskili semptom veya semptomlarin
baslangici ile kanser tanis1 konmasi arasinda gegen siire “tan1 gecikmesi” anlamina
gelen “diagnosis delay” veya “delay in the diagnosis” olarak adlandirilir. Cocukluk
cag1 kanserlerinde tani gecikmesini ve bunu etkileyen faktorleri aragtiran az sayida

caligsma olmakla birlikte konu ile ilgili yayinlar son yillarda artmaktadir.

Hastanin veya ailenin ilk semptomun farkina varmasi ile saglik kurulusuna ilk
basvurusu arasinda gecen siire hasta gecikmesi seklinde adlandirilmaktadir. Hastanin
saglik kurulusuna basvurusu ile kanser tanisi alana kadar gegen siire ise doktor
gecikmesidir. Bunda hem doktorun ¢ocukluk ¢agi maligniteleri konusundaki bilgi ve

farkindalik diizeyi hem de iilkenin genel saglik politikalari etkilidir (4, 5).

Tan1 gecikmesini etkileyen faktorler hastaya ait (cocuk ve ailesi), tiimére ait,

doktora ait, saglik sistemine ait nedenler seklinde incelenebilir.

Hastaya ait nedenlerden ilki ¢cocugun yasidir. Belirtiler, kiiclik ¢ocuklarda
ebeveyni tarafindan direk olarak gozlenirken, kendi saglik sorunlarini ebeveyni veya
doktorlarla tartigmaya isteksiz olan biiylikk ¢ocuklarda oldugunda dikkat
cekmeyebilir. Daha biiylik ¢ocuklar, 6zellikle adolesanlar, giyinirken ve yikanirken

daha az denetlenir ve sahip olduklar1 anormallikler ebeveyni tarafindan daha az fark
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edilir. Bu nedenle ¢ocugun yasi biiyiidiik¢e tan1 gecikmesi siiresi artmaktadir (3, 12,

13, 40, 42, 49-55).

Geng ebeveynlerin ¢ocuklarinda tani gecikmesi daha azdir. Ebeveynin egitim
durumu, saghk merkezine uzaklik, maddi durum, saglik sigortasi varligr tani

gecikmesini etkilemektedir (3, 5, 50, 53, 55-59).

Timore ait nedenlerden biri tiimdr tipidir. Genellikle anne-baba tarafindan
fark edilen ve asemptomatik intraabdominal kitle bulgusu ile bagvuran
Wilms’timoriinde tani siiresi, akut l6semilerde oldugu gibi, kisa bulunmustur.
Bununla birlikte, Hodgkin hastaligi, beyin ve kemik tiimdrleri gibi diger timorlerde

tani siiresi siklikla uzar (3, 52).

Tiimor yerlesimi de tan1 gecikmesi iizerine etkilidir. Ornegin farinks veya goz
yerlesimli rabdomyosarkomlar, yiliz veya boyunda yerlesenlere gére daha hizli tani
almaktadirlar. Infratentorial beyin tiimérleri, supratentorial beyin tiimdrlerine gore
daha hizli tan1 almaktadirlar. Abdominal-pelvik yerlesimli tiimorlerde tan1 gecikmesi
daha azdir. Aksiyal kemik tiimorleri ekstremite tiimdrlerine gore daha ge¢ tan

almaktadirlar (52, 60).

Hastaligin ilk ortaya cikisinda sik goriilen ve spesifik olmayan semptomlar
olmasi durumunda hem hasta gecikmesi hem de doktor gecikmesi artmaktadir. Nadir
veya spesifik semptomlarda hem hasta/aile doktora daha hizli bagvurmakta, hem de
doktor bu semptomlar1 daha fazla 6nemseyerek maligniteden siiphe ederek daha ileri

inceleme yapma geregi duymaktadir (3, 12).

Bazi semptomlar c¢ocuk veya aile tarafindan c¢ok fazla Gnemsenmeyerek
gecikmeye neden olabilmektedir. Ornegin kemik agris1 aileler tarafindan biiyiime
agrisi olarak yorumlanabilir ve doktora bagvuru gecikebilir. Yine bas agris1 da siniizit
veya gorme bozuklugu olarak diisiiniilebilir. Ancak karinda ele gelen kitle, 16kokori

gibi sikayetlerde aileler hizlica doktora bagvurmaktadir (4, 61, 62).

Ik basvurulan doktorun aile hekimi olmas: halinde tan1 gecikmesi en fazla,
diger uzmanlik alanlarinda daha az, pediatriste bagvurularda ise en azdir (3, 40, 52,

58). Hasta birden fazla doktora bagvurursa tani siiresi uzamaktadir (3, 5, 61).
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3. HASTALAR VE YONTEM

Bu calismaya Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghigi ve
Hastaliklart Ana Bilim Dali Cocuk Onkoloji Bilim Dali’'nda 2002-2016 yillar
arasinda izlenen akut 16semi, malign lenfoma ve degisik solid tiimorlii yaslar1 0-18
yas arasinda degisen hastalar alindi. Calismada kullanilan verilerinin toplanmasinda
hasta dosyalarindaki bilgiler esas alindi ayrica eksik olan bilgiler hastalar tedavi veya
kontrol amactyla geldiklerinde tamamlandi. Yeterli veriye ulasilabilen toplam 204

hasta analiz edildi.

Tan1 gecikmesi iki boliimde incelendi. Birinci boliimde hastalikla iligkili
semptomlarin baslamasindan sonra doktora ilk bagvuruya kadar gegen siire, hastaya
bagli tan1 gecikmesi veya kisaca hasta gecikmesi olarak tanimlandi. Ikinci boliimde
doktora ilk basvuruyu takiben tani konmasina kadar gecen siire doktora ait tam
gecikmesi veya kisaca doktor gecikmesi olarak tanimlandi. Tan1 gecikmesi ile ilgili
Sekil 5°te goriildiigii gibi sevk gecikmesi, onkolog gecikmesi ve tedavi gecikmesi
gibi daha ayrintili ifadeler de kullanilmaktadir ancak ¢alismamizda esas olarak hasta

gecikmesi ve doktor gecikmesini ele alindi.

Tan gecikmesi
+ ‘ >
Hasialfin bivolojik  Kanser semptomu  Safhk merkezine  Onkolog tarafindan  Karser tanisa Tedavi Remisyon
baglangic ortaya gikmas ilk bagvuru defjerkend rme baglangier  veya olim

t Hasta gecikmesi i Sevk pecikmesi  Onkobog gecikmesi  Tedavi pecikmesi

e mm———
1 Doktor gecikmesi |
------- ol

Safihk sistemi gecikimes:

Toplam gecikme

Sekil 5.  Kanserin biyolojik olarak baglangicindan remisyon veya dliime kadar gegen

slire
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Tani gecikmesi ile ilgili olabilecek hastaya ait faktorler arasinda yas, cinsiyet,
yasadig1 yer (sehir merkezi/ilge/kOy), konjenital veya kronik hastalik dykiisii, anne
baba yasi, ebeveyn egitim durumu, meslegi, kardes sayisi, hastanin ailenin kaginci
cocugu oldugu soruldu. Hastanin ilk gelisindeki semptomlari, histopatolojik tani, tan1

anindaki hastalik evresi not edildi.

Doktora ait gecikme faktorleri arasinda ilk bagvurulan doktorun uzmanlik
diizeyi (pratisyen hekim/aile hekimi, pediatrist, farkli brans uzmani) ve hastaya
kanser tanisindan 6nce konulan kanser dis1 diger tanilar (enfeksiyon, travma, biityiime
agrisi) ve kanser tanist konulana kadar ka¢ doktor tarafindan hastanin

degerlendirildigi sorgulandi.

Hastalar gozden gecirildiginde kiiciik bir hasta grubunda hastalarin
asemptomatik oldugu ve farkli bir nedenle muayene edilirken siliphelenilerek tani
konuldugu veya hastada mevcut olan kronik bir hastaligi nedeniyle takip edilirken tani

konuldugu gortildii. Bu hasta grubunda hasta gecikmesi sifir olarak kabul edildi (3).

Malignite ile ilgili olarak hastada belirlenen semptomlar arasinda ates, bas
agrisi, kilo kaybi ve diger genel yakinmalar, kusma, karin agris1 ve diger
gastrointestinal sistem yakinmalari, g6z ve gorme ile ilgili yakinmalar, dengesizlik,
konviilziyon ve diger norolojik sistem yakinmalari, boyunda kitle (veya
lenfadenopati), karinda kitle, ekstremitelerde kitle, testiste kitle ve diger bdlgelerdeki
cesitli kitleler, ekstremitelerde agri ve diger bolgelerdeki agrilar, yiiriiyememe,
Oksiiriik veya solunum sikintis1 gibi diger solunum sistemi yakinmalari, hematiiri
veya idrar yapamama, burun kanamasi, deri ile ilgili yakinmalar kayit edildi. Bazi
ndroblastom ve retinoblastom hastalar1 diginda tiim hastalarin tanilar1 histopatolojik
olarak konuldu. Kanser tipleri uluslar arasi ¢ocuk kanserleri siniflamasina gore
gruplandirildi. Langerhans hiicreli histiositoz hastalar1 malign olmamasina ragmen

tan1 gecikmesinin yasandigi ¢cocuklar oldugu i¢in ¢alismaya alindi.

Tiim gocuklar i¢in kendi hastalik gruplarmin 6zelliklerine gore evrelendirme
calismalar1 yapildi. Her hasta i¢in hastaya ait ve doktora ait gecikme siireleri giin

olarak kayit edildi, bu ikisinin matematiksel toplamu ile tan1 gecikmesi hesaplandi.
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3.1 ISTATISTIK ANALIZ

Verilerin analizi “SPSS for Windows 11.5” paket programinda yapilmistir.
Tanimlayici istatistikler dagilimi normal olan degiskenler i¢in ortalama + standart
sapma, dagilimi normal olmayan degiskenler i¢in median (min-maks), nominal

degiskenler ise vaka sayis1 ve (%) olarak gosterilmistir.

Grup sayist iki oldugunda gruplar arasinda ortalamalar yoniinden farkin
onemliligi “t testi” ile ortanca degerler yoniinden farkin 6nemliligi “Mann Whitney testi”
ile arastinlmistir. Grup sayisi ikiden fazla oldugunda gruplar arasinda ortalamalar
yoniinden farkin 6nemliligi “Kruskal Wallis testi” ile degerlendirilmistir. Nominal

degiskenler “Pearson Ki-Kare” veya “Fisher Exact testi” ile karsilagtirilmistir.

Stirekli  degiskenler arasindaki iliski arastirthirken dagilim normal
olmadiginda “Spearman korelasyon testi” ile, normal oldugunda “Pearson korelasyon

testi” ile degerlendirilmistir.

P<0,05 icin sonugclar istatistik olarak anlamli kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Toplam 204 hasta analiz edildi. Hastalarin %38,7’si (n:79) kiz, %61,3’
(n:125) erkekti. Tan1 yas1 0 giin ile 18 yas arasinda degismekte olup ortanca 7,15 idi.
Hastalarin %14,7°si (n:30) akut 16semi, %10,8’1i (n:22) malign lenfoma, %15,2’si
(n:31) santral sinir sistemi timord, %19,6’s1 (n:40) kemik timorid, %4,9’u (n:10)
noroblastom, %13,2’si (n:27) retinoblastom, %3,4’li (n:7) bobrek timorii, %1°1 (n:2)
karaciger timori, %9,8’1 (n:20) yumusak doku sarkomu, %2,5’u (n:5) germ hiicreli
timor, %2,5’u (n:5) epitelyal timorler, %2,5’u (n:5) ise langerhans hiicreli
histiositoz idi. (Sekil 6) LCH malignite olmamasina karsin, kemoterapi almasi ve geg

tan1 alan bir hastalik grubu olmasi nedeniyle dahil edildi.
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Sekil 6. Tanilara gore hastalarin dagilimi

*Langerhans hiicreli histiositoz

Tim hasta gruplarinda tan1 yas1 0 giin ila 18 yas arasinda degismekte olup

median 7,15, akut 16semilerde median tani yasi 4,30 (0-17), Hodgkin lenfomada 7,5
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(2-17), non-Hodgkin lenfomada 10 (4-16), santral sinir sistemi tiimorlerinde 7,1 (1-
18), kemik tiimorlerinde 13,3 (4-18), noroblastomda 2,9 (0-12), retinoblastomda 2,1
(0-7), bobrek timorlerinde 4 (1-13), karaciger tiimorlerinde 6,4 (3-10), yumusak

doku sarkomlarinda 10,3 (0-16), germ hiicreli tiimoérlerde 4,5 (1-14), epitelyal
tiimorlerde 13,8 (4-18), LCH’da 2 (2-12) olarak bulundu (Tablo 2).

Tablo 2. Tanilara gore olgularin tani yaslari

Tam yasi
Tam n (%) (median-min-max)
Tiim olgular 204 (%100) 7,15 (0-18)
Losemiler 30 (%14,7) 4,3 (0-17)
Hodgkin lenfoma 9 (%4,4) 7,5 (2-17)
Non hodgkin lenfoma 13 (%6,4) 10 (4-16)
SSS* tiimorleri 31 (%15,2) 7,1 (1-18)
Kemik tiimorleri 40 (%19,6) 13,3 (4-18)
Noroblastom 10 (%4,9) 2,9 (0-12)
Retinoblastom 27 (%13,2) 2,1 (0-7)
Bobrek tlimorleri 7 (%%3,4) 4 (1-13)
Karaciger timorleri 2 (%1) 6,4 (3-10)
Yumusak doku sarkomlari 20 (%9,8) 10,3 (0-16)
Germ hiicreli timorler 5 (%2,5) 4,5 (1-14)
Epitelyal tiimorler 5 (%2,5) 13,8 (4-18)
LCH** 5 (%2,5) 2(2-12)

*Santral sinir sistemi **Langerhans hiicreli histiositoz
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Yas dagilimi

Sekil 7. Hasta yas1 dagilimu

Hastalarin ilk bagvuru yaptiklar1 doktorun uzmanlik diizeyi gézden gecirildiginde
%22,1’1 (n.45) aile hekimi veya pratisyen hekime, %41,1’i (n:84) pediatri dis1 brang

uzmanlarina, %36,8’1 (n:75) ise pediatristlere bagvurmustu.

Tan1 alana kadar bagvurulan doktor sayist 1 ila 8 arasinda degismekte olup
median basvurulan doktor sayisi 3 idi. En fazla doktora bagvurunun santral sinir
sistemi tiimorleri, yumusak doku sarkomlari, kemik tiimérleri ve Hodgkin lenfomada

oldugu goriildii (Tablo 3).
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Tablo 3. Tanilara gore bagvurulan doktor sayilari

Basvurulan doktor sayisi

Tam Median (min-max)
Tiim olgular 3(1-8)
Losemiler 3 (1-5)
Hodgkin lenfoma 4 (1-7)
Non-Hodgkin lenfoma 3 (2-5)

SSS tiimorleri 3(1-8)
Kemik tiimorleri 3(2-7)
Noroblastom 3 (2-6)
Retinoblastom 3 (2-5)
Bobrek tiimorleri 2 (2-5)
Karaciger tlimorleri 2,5 (2-3)
Yumusak doku sarkomlar1 3 (2-8)

Germ hiicreli tiimorler 3 (1-3)
Epitelyal tiimorler 4 (3-4)
Langerhans hiicreli histiositoz 3(2-4)

p 0,097

Hastalarin tan1 gecikmesini etkileyebilecek ebeveynlere ait faktdrlerden,
ebeveyn yasi, egitim durumu, meslegi, ailenin ¢ocuk sayisi, hasta ¢cocugun ailenin

kacinci ¢cocugu oldugu gibi faktorler gdzden gecirilmis ve asagida 6zetlenmistir.

Anne yas1 20 ila 56 arasinda degismekte olup median 35, baba yas1 22 ila 73
arasinda degismekte olup median 38 idi. Annelerin %18,7’sinde (n:38), babalarin ise
%14,4’tinde (n:29) ek hastalik mevcuttu. Annelerin %2,5’u (n:5) okur yazar degil,
%71,8’1 (n:145) ilkogretim, %21,8’1 (n:44) lise, %4’1 (n:8) iiniversite mezunu idi.
Annelerin %86,8’1 (n:177) ev hanimi idi. Babalarin %1,5’u (n:3) okur yazar degil,
%59,7’si (n:120) ilkogretim, %29,4’1 (n:59) lise, %69,5’u (n:19) tiniversite mezunu
idi. Ailelerin sahip oldugu c¢ocuk sayis1 1 ila 11 arasinda degismekte olup median 2

idi, hastalar median deger olarak ailelerin 2. cocugu idi.
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Hastalarin %73,5’1 (n:150) sehir merkezinde, %26,5’i (n:54) ilge veya kdyde
ikamet etmekteydi. Olgularin %2,9’unda (n:6) ayrica konjenital veya kronik bir

hastalik mevcuttu.

Tani gecikmesi siireleri gozden gegirildiginde kanser tipine gore en uzun tani
gecikmesi Hodgkin lenfomada olup 5 ila 330 giin arasinda degismekte ve median 88
giin idi, en kisa tan1 gecikmesi ise bobrek tiimoérlerinde olup 2 ila 12 arasinda

degismekte olup median 7 giin idi.

Degisik hasta gruplarinda tan1 gecikmesi siireleri ayr1 ayr1 degerlendirilmis ve

sonuglarimiz asagida 6zetlenmistir. (Tablo 4, Tablo 5, Tablo 6)

Akut l6semilerde hastaya ait gecikme siiresi 0 ila 60 giin arasinda degismekte
olup median 2,5 giin, doktora ait gecikme siiresi 0 ila 90 giin arasinda degismekte
olup median 13 giin, hastaya ve doktora ait gecikme birlikte degerlendirildiginde bu

stire 1 ila 96 giin arasinda degismekte olup median 17 giin bulundu.

Hodgkin lenfomalarda hastaya ait gecikme siiresi 0 ila 30 giin arasinda
degismekte olup median 5 giin, doktora ait gecikme siiresi 4 ila 300 giin arasinda
degismekte olup median 81 giin, hastaya ve doktora ait gecikme birlikte
degerlendirildiginde bu siire 5 ila 330 giin arasinda degismekte olup median 88 giin

bulundu.

Non-Hodgkin lenfomalarda hastaya ait gecikme siiresi 0 ila 115 giin arasinda
degismekte olup median 3 giin, doktora ait gecikme siiresi 9 ila 94 giin arasinda
degismekte olup median 29 giin, hastaya ve doktora ait gecikme Dbirlikte
degerlendirildiginde bu siire 9 ila 127 giin arasinda degismekte olup median 44 giin

bulundu.

Santral sinir sistemi timorlerinde hastaya ait gecikme siiresi 0 ila 120 giin
arasinda degismekte olup median 4 giin, doktora ait gecikme siiresi 0 ila 177 giin
arasinda degismekte olup median 16 giin, hastaya ve doktora ait gecikme birlikte
degerlendirildiginde bu siire 2 ila 187 giin arasinda degismekte olup median 25 giin

bulundu.
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Kemik tliimorlerinde hastaya ait gecikme siiresi 1 ila 267 giin arasinda
degismekte olup median 15 giin, doktora ait gecikme siiresi 2 ila 295 giin arasinda
degismekte olup median 31,5 giin, hastaya ve doktora ait gecikme birlikte
degerlendirildiginde bu siire 11 ila 382 giin arasinda degismekte olup median 70,5

giin bulundu.

Noroblastomda hastaya ait gecikme siiresi 1 ila 35 giin arasinda degismekte
olup median 5 giin, doktora ait gecikme siiresi 4 ila 135 giin arasinda degismekte
olup median 12,5 giin, hastaya ve doktora ait gecikme birlikte degerlendirildiginde

bu siire 9 ila 145 giin arasinda degismekte olup median 20 giin bulundu.

Retinoblastomda hastaya ait gecikme siiresi 1 ila 300 giin arasinda degismekte
olup median 5 giin, doktora ait gecikme siiresi 1 ila 499 giin arasinda degismekte olup
median 5 giin, hastaya ve doktora ait gecikme birlikte degerlendirildiginde bu siire 2 ila
529 giin arasinda degismekte olup median 12 giin bulundu.

Bobrek tiimorlerinde hastaya ait gecikme siiresi 1 ila 7 giin arasinda degismekte
olup median 1 giin, doktora ait gecikme siiresi 1 ila 8 giin arasinda degismekte olup
median 5 giin, hastaya ve doktora ait gecikme birlikte degerlendirildiginde bu siire 2 ila
12 giin arasinda degismekte olup median 7 giin bulundu.

Karaciger tiimorlerinde hastaya ait gecikme siiresi 2 ila 95 giin arasinda
degismekte olup median 48,5 giin, doktora ait gecikme siiresi 13 ila 15 gilin arasinda
degismekte olup median 14 giin, hastaya ve doktora ait gecikme birlikte
degerlendirildiginde bu siire 15 ila 110 gilin arasinda degismekte olup median 62,5 giin

bulundu.

Yumusak doku sarkomlarinda hastaya ait gecikme siiresi 0 ila 120 giin arasinda
degismekte olup median 56 giin, doktora ait gecikme siiresi 2 ila 154 giin arasinda
degismekte olup median 17,5 giin, hastaya ve doktora ait gecikme birlikte
degerlendirildiginde bu siire 6 ila 155 giin arasinda degismekte olup median 40,5 giin

bulundu.

Germ hiicreli timdrlerde hastaya ait gecikme siiresi 1 ila 211 giin arasinda

degismekte olup median 1 giin, doktora ait gecikme siiresi 8 ila 106 giin arasinda
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degismekte olup median 11 giin, hastaya ve doktora ait gecikme birlikte
degerlendirildiginde bu siire 10 ila 222 giin arasinda degismekte olup median 15 giin

bulundu.

Epitelyal timorerde hastaya ait gecikme stiresi 0 ila 15 giin arasinda degismekte
olup median 2 giin, doktora ait gecikme siiresi 24 ila 72 giin arasinda degismekte olup
median 32 giin, hastaya ve doktora ait gecikme birlikte degerlendirildiginde bu siire 25
ila 79 giin arasinda degismekte olup median 47 giin bulundu.

LCH’da hastaya ait gecikme siiresi 1 ila 10 giin arasinda degismekte olup
median 2 giin, doktora ait gecikme siiresi 0 ila 30 giin arasinda degismekte olup
median 10 giin, hastaya ve doktora ait gecikme birlikte degerlendirildiginde bu siire 1

ila 40 giin arasinda degismekte olup median 12 giin bulundu.

En uzun tan1 gecikmesi siireleri Hodgkin lenfomada, onu takiben ise kemik
timorlerinde saptanirken en kisa tani gecikmesi siirelerinin bobrek tiimorlerinde
oldugu goriildii. Ulkemizde hastaya ait ve doktora ait gecikme birlikte
degerlendirildiginde doktora ait gecikmelerin daha uzun oldugu dikkati cekmektedir.

Tablo 4. Tan1 gruplarina gore hasta gecikmesi siireleri

Malignite Median Min-Max
Karaciger tiimorleri 48,5 2-95
Kemik tiimorleri 15 1-267
Yumusak doku sarkomlari 6 0-120
Retinoblastom 5 1-300
Noroblastom 5 1-35
Hodgkin lenfoma 5 0-30
Santral sinir sistemi timorleri 4 0-120
Non-Hodgkin lenfoma 3 0-115
Losemiler 2,5 0-60
Epitelyal tiimorler 2 0-15
Langerhans hiicreli histiositoz 2 1-10
Germ hiicreli timorler 1 1-211
Bobrek tiimorleri 1 1-7
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Tablo 5. Tan1 gruplarina gore doktor gecikme siireleri

Malignite Median Min-Max
Hodgkin lenfoma 81 4-300
Epitelyal tiimorler 32 24-72
Kemik tiimorleri 31,5 2-295
Non-Hodgkin lenfoma 29 9-94
Yumusak doku sarkomlari 17,5 2-154
Santral sinir sistemi timorleri 16 0-177
Karaciger tlimorleri 14 13-15
Losemiler 13 0-90
Noroblastom 12,5 4-135
Germ hiicreli tlimorler 11 8-106
Langerhans hiicreli histiositoz 10 0-30
Retinoblastom 5 1-499
Bobrek tiimorleri 5 1-8
Tablo 6. Tan1 gruplarina gore tan1 gecikme siireleri

Malignite Median Min-Max
Hodgkin lenfoma 88 5-330
Kemik tiimorleri 70,5 11-382
Karaciger tlimorleri 62,5 15-110
Epitelyal tiimorler 47 25-79
Non-Hodgkin lenfoma 44 9-127
Yumusak doku sarkomlari 40,5 6-155
Santral sinir sistemi timorleri 25 2-187
Noroblastom 20 9-145
Losemiler 17 1-96
Germ hiicreli timorler 15 10-222
Retinoblastom 12 2-529
Langerhans hiicreli histiositoz 12 1-40
Bobrek tiimorleri 7 2-12
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Sekil 8.Tanilara gore hasta gecikmesi, doktor gecikmesi ve tan1 gecikmesi stireleri

Hastalarin yas gruplarina gore tan1 gecikmesi siireleri incelendiginde 0-1 yas
grubundaki 19 hastada median hasta gecikmesi 2 giin (0-28 giin), doktor gecikmesi 8
giin (1-27 giin), tanm1 gecikmesi 11 giin (2-31 giin), 1-5 yas grubundaki 61 hastada
median hasta gecikmesi 3 giin (0-300 giin), doktor gecikmesi 12 giin (0-499 giin),
tan1 gecikmesi 17 giin (1-529 giin), 6-10 yas grubundaki 50 hastada median hasta
gecikmesi 4 giin (0-120 giin), doktor gecikmesi 20 giin (0-485 giin), tan1 gecikmesi
34 giin (2-486 giin), 11-15 yas grubundaki 49 hastada median hasta gecikmesi 10
giin (0-267 giin), doktor gecikmesi 30 giin (1-295 giin), tan1 gecikmesi 52 giin (2-382
giin), 16-18 yas grubundaki 25 hastada median hasta gecikmesi 5 giin (0-180 giin),
doktor gecikmesi 28 giin (1-206 giin), tan1 gecikmesi 51 giin (1-236 giin) bulundu.

En uzun hasta gecikmesinin 11-15 yas grubunda oldugu goriildii.

Hem hasta gecikmesi, hem doktor gecikmesi, hem de hasta ve doktor

gecikmesi siireleri birlikte ele alindiginda hasta yasi arttik¢a gecikme siirelerinin artis

gosterdigi dikkat ¢ekti, bu fark istatistik olarak anlamli idi (p:0,01) (Tablo 7).
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Tablo 7. Yas gruplarina gore hasta gecikmesi, doktor gecikmesi, tan1 gecikmesi

stireleri
Hasta gecikmesi Doktor gecikmesi Tam gecikmesi
(giin) Median (giin) Median (giin) Median

Yas (min-max) (min-max) (min-max)
0-1 (n:19) 2 (0-28) 8 (1-27) 11 (2-31)
1-5 (n:61) 3 (0-300) 12 (0-499) 17 (1-529)
6-10 (n:50) 4 (0-120) 20 (0-485) 34 (2-486)
11-15 (n:49) 10 (0-267) 30 (1-295) 52 (2-382)
16-18 (n:25) 5 (0-180) 28 (0-206) 51 (1-236)
P 0,01 0,01 0,01

Hastalarin cinsiyetlerine gore tan1 gecikmesi siireleri incelendiginde kizlarda

tan1 gecikmesi 32 giin (1-529 giin), erkeklerde 28 giin (1-486 giin) bulundu. Kiz

cocuklarda median tani gecikmesi siiresi daha uzun olmasina ragmen istatistik olarak

anlamli fark saptanmadi (p:0,693) (Tablo 8).

Tablo 8. Cinsiyete gore hasta gecikmesi, doktor gecikmesi, tan1 gecikmesi

Cinsiyet | Hasta gecikmesi (giin) | Doktor gecikmesi (giin) | Tan1 gecikmesi (giin)
Median (min-max) Median (min-max) Median (min-max)

Erkek | 3 (0-180) 17 (1-485) 28 (1-486)

Kiz 5 (0-300) 16 (0-499) 32 (1-529)

P 0,101 0,800 0,693

Hastalarin tan1 anindaki evresi ele alindiginda tami gecikmesi siireleri erken

evrede/non metastatik olarak tani alan hastalarda (2 ila 286 arasinda degismekte olup

median 32 giin), ileri evrede tani alan hastalara gore (2 ila 529 giin arasinda
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degismekte olup median 44,5 giin) daha kisa bulundu ancak istatistik olarak anlamli

fark saptanmadi (p:0,202) (Tablo 9).

Tablo 9. Tan1 evresine gore hasta gecikmesi, doktor gecikmesi, tan1 gecikmesi

Hasta gecikmesi | Doktor gecikmesi | Tam gecikmesi
(giin) Median (giin) Median (giin) Median
Evre (min-max) (min-max) (min-max)
Erken evre/ Non metastatik 4 (0-211) 15 (1-180) 32 (2-286)
Ileri evre/ Metastatik 5,5 (0-300) 23 (0-499) 44,5 (2-529)
P 0,391 0,218 0,202

Tan1 gecikmesi kisa olan hasta grubunda sag kalim %89 iken, tan1 gecikmesi

uzun olanlarda %82 idi ancak istatistik olarak anlaml fark saptanmadi (p:0,09).

Malign hastaliginin yaninda konjenital veya kronik hastaligi olan 6 hasta
(%3) vardi. Bu hastalardan tigii; konjenital hipotiroidi, hipoparatiroidi ve Hashimato
tiroiditi nedeniyle izlenirken papiller tiroid karsinomu tanisi alan hastalardi. ikisi
immiin yetmezlik nedeniyle izlenirken Hodgkin lenfoma tanisi almisti. Birine ise
norofibromatozis tanisi ile takipteyken santral sinir sistemi timorii tanis1 konmustu.
Bu hastalarda hastaya ait gecikme stireleri, kronik veya konjenital bir ek hastalig1
olmayanlara gore kisa bulundu ve bu fark istatistik olarak anlamli idi (p:0,008)
(Tablo 10).

Tablo 10. Ek hastalik durumuna goére hasta, doktor ve tan1 gecikmesi siireleri

Hasta gecikmesi Doktor gecikmesi Tam gecikmesi
(giin) Median (giin) Median (giin) Median
Ek hastahk (min-max) (min-max) (min-max)
Ek hastalik var 0 (0-30) 17,5 (1-300) 17,5 (2-330)
Ek hastalik yok 5 (0-300) 16,5 (0-499) 31,5 (1-529)
P 0,008 0,858 0,363
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Ikamet edilen yerlesim yerlerinin tan1 gecikmesi siireleri iizerine olan etkileri
arastirildiginda, sehir merkezinde ikamet eden hastalarin semptom baslangicindan ilk
doktora bagvurusuna kadar gegen siire (0 ila 211 arasinda degismekte olup median 3
giin), ilce veya koyde yasayanlara gore (0 ila 300 giin arasinda degismekte olup
median 7 giin) daha kisa bulundu (p:0,05). Doktora bagvurudan tani alana kadar
gegen siireler arasinda anlamli fark saptanmadi (Sehir merkezinde ikamet edenlerde
0 ila 485 giin arasinda degismekte olup median 15 giin, ilce veya kdyde ikamet

edenlerde 1 ila 499 giin arasinda degismekte olup median 17 giin, p:0,5) (Tablo 11).

Tablo 11. ikamet yerine gore tan1 gecikme siireleri

Hasta gecikmesi
(giin) Median

Doktor gecikmesi
(giin) Median

Tan1 gecikmesi

(giin) Median

Ikamet yeri (min-max) (min-max) (min-max)
Sehir merkezi 3 (0-211) 15 (0-485) 26 (1-488)
flge/kdy 7 (0-300) 17 (1-499) 38,5 (2-529)
P 0,05 0,500 0,407

Hastalarin % 74’1 ailelerin 2 veya 3. ¢ocugu idi. Ailelerin ¢ocuk sayist ve
hasta cocugun kacinci ¢ocuk oldugu ile hasta gecikmesi siireleri arasinda iliski

saptanmadi.

Anne yasi arttikca tan1 gecikmesi siiresinin arttig1 goriildii ve bu fark istatistik

olarak anlamli idi (p:0,002).

Baba yas arttik¢a tan1 gecikmesi siiresinin arttig1 goriildii ve bu fark istatistik

olarak anlamli idi (p:0,001).

Tanm1 gecikmesine etkili olabilecek faktorlerden anne ve babanin egitim

durumu ile tan1 gecikmesi siireleri arasinda istatistik olarak anlaml iligki saptanmadi

(Tablo 12, Tablo 13).
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Tablo 12. Anne egitim durumuna gore hasta gecikmesi, doktor gecikmesi ve tani

gecikmesi siireleri

Egitim durumu Hasta gecikmesi Doktor gecikmesi Tan1 gecikmesi
(gin) (glin) (glin)

Okur yazar degil 1 6 23

Okur yazar 15,5 17 45

Ilkokul mezunu 4 15 33,5

Ortaokul mezunu 4 18 27

Lise mezunu 3,5 13 20

Universite mezunu 2,5 16,5 25,5

p 0,246 0,502 0,521

Tablo 13. Baba egitim durumuna gore hasta gecikmesi, doktor gecikmesi ve tani

gecikmesi stireleri

Hasta gecikmesi

Doktor gecikmesi

Tam gecikmesi

Egitim durumu (giin) (giin) (giin)
Okur yazar degil 15 10 42
Okur yazar 15 17 70
Ilkokul mezunu 7 18 40
Ortaokul mezunu 3 13 21
Lise mezunu 3 17 23
Universite 3 21 27
mezunu

p 0,393 0,558 0,373

Annenin ¢alisma durumu ile tan1 gecikme siireleri arasindaki iligki

degerlendirilemedi, ¢linkii annelerin %86,8’1 ev hanimi idi (p:0,5).

Hasta ile ilgili faktorler gdzden gegirildikten sonra doktor ile iliskili faktorler

incelendi.

Doktorun uzmanlik diizeyinin tan1 gecikmesi ile iliskisi ele alindiginda

doktora ait gecikme ilk basvuruyu pediatriste yapanlarda en kisa (0 ila 300 arasinda

37




degismekte olup median 13 giin) bulundu. Bunu takiben diger brans uzmanlarina
basvurularda doktora ait gecikme 0 ila 499 giin arasinda degismekte olup median 14
giin, aile hekimi/pratisyen hekime bagvuranlarda ise 3 ila 225 giin arasinda
degismekte olup median 28 giin ile en uzun bulundu. (p:0,05) (Tablo 14) Ilk
basvuruyu pediatristlere yapan hastalarin %52’si erken, %48’1 ileri evrede tani
alirken, aile hekimi/pratisyen hekimlere bagvuran hastalarin %43’ erken, %57’si

ileri evrede tan1 almiglardi ancak bu fark istatistik olarak anlamli bulunmadi (p:0,09).

Tablo 14. 1lk basvurulan doktora gére hasta gecikmesi, doktor gecikmesi, tani

gecikmesi siireleri

Hasta gecikmesi Doktor gecikmesi Tam gecikmesi
(giin) Median (giin) Median (giin) Median
Basvurulan doktor (min-max) (min-max) (min-max)
Pediatrist 3 (0-211) 13 (0-300) 24 (1-382)
Diger brang uzmant 5 (0-300) 14 (0-499) 32,5 (2-529)
Aile hekimi/ Pratisyen 5 (0-60) 28 (3-225) 45 (5-250)
P 0,094 0,05 0,244

Toplam gecikme
Doktor gecikmesi

Hasta gecikmesi

Sekil 9. i1k basvurulan doktora gére tam1 gecikme siireleri

38




Birden fazla doktora bagvurmanin tan1 gecikme siirelerini arttirdigi goriildi

(p<0,05).

Tanm1 gecikmesi ile birlikte ileri evrede tani alan ve olumsuz prognostik
kriterlere sahip olan hastalarda kayiplar daha yiiksek bulundu (%22). Erken evrede
tan1 alan ve olumlu prognostik kriterlere sahip olan hastalarda ise kayiplarin daha

diisiik oldugu goriildii (%7). (p <0,05)

Hastalarin ilk doktora basvuru sikayetleri incelenmis ve sonuglar asagida

Ozetlenmistir (Tablo 15).

Losemi tanisi alan 30 hastanin 5’inde (%16) agri, 11’inde (%36) ates, 6’sinda
(%20) ele gelen sislik/kitle/lenfadenopati, 1’inde (%3) cilt dokiintiisti, 1’inde (%3)
sasilik, 8’inde (%26) halsizlik, 1’inde (%3) gérme bozuklugu, 4’iinde ekimoz/petesi
(%13) mevcuttu.

Hodgkin lenfoma tanisi alan 9 hastanin 1’inde (%11) ilk gelis sikayetleri
arasinda ates, 6’sinda (%66) ele gelen sislik/kitle/lenfadenopati, 1’inde (%11)
kasinti, 1’inde (%11) kilo kaybi, 1’inde (%11) nefes darlig1 oldugu goriildii.

Non-Hodgkin lenfoma tanis1 alan 13 hastanin 7’sinde (%54) agri, 5’inde
(%38) ele gelen sislik/kitle/lenfadenopati, 1’inde (%7) halsizlik, 1’inde (%7) kilo
kaybi, 1’inde (%7) kusma, 1’inde (%7) nefes darlig: sikayeti vardi.

Santral sinir sistemi tiimorii tanist alan 31 hastanin 9’unda (%29) ilk gelis
sikayetleri arasinda bas agrisi mevcuttu, 1’inde (%3) ele gelen sislik/kitle, 1’inde
(%3) sasilik, 1’inde (%3) halsizlik, 10’unda (%32) bas donmesi, 8’inde (%26)
kusma, 3’tinde (%10) goérme bozuklugu, 4’tinde (%13) senkop, 1’inde alt

ekstremitede (%3) gii¢ kayb1 mevcuttu.

Kemik tlimorii tanisi alan 40 hastanin 33’iniin ilk gelis sikayeti agr1 (%83),
I’inin (%2,5) ates, 12’sinin (%30) ele gelen sislik/kitle, 1’inin (%2,5) ise nefes
darligr idi.

Noroblastom tanisi alan 10 hastanin 6’s1 (%60) agri, 2’si (%20) ates, 2’si
(%20) ele gelen sislik/kitle, 2’si (%20) halsizlik, 1°i (%10) nefes darlig1 ile bagvurdu.
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Retinoblastom tanisi alan 27 hastanin 4’iinde (%15) sasilik 22’sinde (%81)
l6kokori sikayeti vardi, 1 hasta (%4) ise rutin goz muayenesi sirasinda retinoblastom

tanis1 almusti.

Bobrek tiimorii tanisi alan 7 hastanin 1’inde (%14) ilk bagvuru yakinmalari
arasinda agri, 5’inde (%71) ele gelen kitle, 1’inde (%14) halsizlik, 1’inde (%14)

kusma, 1’inde (%14) hematiiri vardi.

Karaciger timorii tanist alan 2 hastanin 1’inde (%50) agri, 1’inde (%50)

kusma mevcuttu.

Yumusak doku sarkomu tanisi alan 20 hastadan 6’s1 (%30) agri, 1’1 (%5)
ates, 1371 (%65) ele gelen sislik/kitle, 1’1 (%5) nefes darligi, 1’1 (%5) hematiiri ile

basvurdu.

Germ hiicreli tiimor tanisi alan 5 hastanin 2’sinde (%40) agri, 3’tiinde (%60)

ele gelen sislik/kitle, 1’inde (%20) hirsutizm mevcuttu.

Epitelyal tiimdrlerden (n:5) 4’1 tiroid karsinomu, 1’1 nazofarenks karsinomu
idi. Tiroid karsinomu olan 4 hastanin biri hipoparatiroidi nedeniyle, biri konjenital
hipotiroidi nedeniyle, biri de Hashimato tiroiditi nedeniyle izlemde iken nodiil
saptanmasi lizerine yapilan biyopsi ile papiller tiroid karsinomu tanis1 almiglardi. Bir
hasta nefes darligi yakinmasi ile bagvurmus ve mediiller tiroid karsinomu tanisi
almigti. Epitelyal tiimor tanist alan 1 hastaya ise kulaga vuran agr1 yakinmasi olmasi
lizerine otitis media tanis1 ile antibiyotik tedavisi verilmis ve yakinmasinin

gecmemesi lizerine arastirilarak nazofarenks karsinomu tanis1 konmustu.

LCH tanisi alan 5 hastanin 2’sinde (%40) agri, 1’inde (%20) ates, 2’sinde
(%40) ele gelen sislik/kitle, 1’inde (%20) halsizlik sikayeti vardi.
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Tablo 15. Sik goriilen semptomlar

Kemik
Losemi Lenfoma SSS* tiimorleri NBL** RBL***
Semptom (n:30) (n:22) (n:31) (n:40) (n:10) (n:27)
Ates 11 1 0 1 2 0
Bas agrisi 0 0 0 0 0 0
Karin agrist 0 0 0 0 0 0
Diger agrilar 5 7 9 33 6 0
Ele gelen kitle 6 11 1 12 2 0
Kusma 0 1 8 0 0 0
et yatonmatar | : 4 0 0 2
Bag donmesi 0 0 10 0 0 0
Senkop 0 0 4 0 0 0
Giic kaybi 0 0 1 0 0 0
et T o o | o
Halsizlik 8 1 1 0 2 0
Kilo kayb1 0 2 0 0 0 0
Nefes darlig1 0 2 0 1 1 0
Ekimoz/Petesi 4 0 0 0 0 0

*Santral sinir sistemi timorleri, ** Noroblastom, ***Retinoblastom
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Tablo 15: Sik goriilen semptomlar (devam)

Yumusak Germ
Bobrek Karaciger doku hiicreli Epitelyal
tiimorleri tilmorleri sarkomlari tiimorler tm LCH*
Semptom (n:7) (n:2) (n:20) (n:5) (n:5) (n:5)
Ates 1 0 1 0 0 1
Bas agris1 0 0 0 0 0 0
Karin agrisi 1 1 0 0 0 0
Diger agrilar 0 0 6 2 1 2
Ele gelen kitle 5 0 13 3 1 2
Kusma 1 1 0 0 0 0
Gorme ve goz ile
ilgili yakinmalar 0 0 0 0 0 0
Bas donmesi 0 0 0 0 0 0
Senkop 0 0 0 0 0 0
Gig kaybt 0 0 0 0 0 0
Kasinti/Cilt
bulgular1 ° 2 y \ 0 0
Halsizlik 1 0 0 0 0 1
Kilo kaybi 0 0 0 0 0 0
Nefes darlig1 0 0 1 0 1 0
Ekimoz/Petesi 0 0 0 0 0 0
Hematiiri 1 0 1 0 0 0
Hirsutizm 0 0 0 1 0 0

*Langerhans hiicreli histiositoz

Tiim olgulara bakildiginda en sik goriilen semptom agr1 idi (n:73, %35,8).

Sislik/ele gelen kitle 54 hastada (%26,5), gorme ve goz ile ilgili yakinmalar 32
ates 18 hastada (%8,8), halsizlik 14 hastada (%6,9), kusma 11
hastada (%5,4), bas donmesi 10 hastada (%4,9), nefes darligi 6 hastada (%2,9),
senkop 4 hastada %?2, petesi/ekimoz 3 hastada (%1,5), kasinti/cilt bulgular1 2 hastada
(%1), kilo kaybr 2 hastada (%1), hematiiri 2 hastada (%1), hirsutizm 1 hastada
(%0,5), gii¢ kayb1 1 hastada (%0,5) goriildi.

hastada (%15),
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Agn hasta grubumuzda cok yaygin bir semptomdu. Agri yakinmasi ile
bagvuran ¢ocuklarda hasta gecikmesi median 8 giin (1-267 giin), doktor gecikmesi
median 29 giin (0-295 giin) bulundu, hastaya ait ve doktora ait gecikme siireleri
birlikte degerlendirildiginde toplam siire median 53 giin (1-382 giin), agr1 digindaki
yakinmalar ile bagvuran hastalarda ise hasta gecikmesi median 3 giin (0-300 giin),
doktor gecikmesi median 11 giin (0-499 giin), hastaya ait ve doktora ait gecikme
stireleri birlikte degerlendirildiginde toplam siire median 17 giin (1-529 giin)
bulundu. Bu fark istatistik olarak anlamli idi (Sirasiyla p: 0,01, p:0,001, p:0,001).
Kisaca ifade edildiginde yalnizca agr1 yakinmasi ile bagvurmak tani gecikmesine yol

agmaktadir.

Bazi semptom ve bulgular belli hasta gruplarina spesifiktir. Retinoblastomlu
hastalarin 22’°si 16kokori, 4’i gozde kayma ile basvurdu. Lokokori ile bagvuran
cocuklarda hasta gecikmesi median 4 giin (1-300 giin), doktor gecikmesi median 4
gin (1-485 giin), hastaya ait ve doktora ait gecikme siireleri birlikte
degerlendirildiginde toplam siire median 12 giin (2-486 giin) bulundu. G6zde kayma
ile bagvuran hastalarda hasta gecikmesi median 16,5 giin (4-30 giin), doktor
gecikmesi median 300 giin (1-499 giin), hastaya ait ve doktora ait gecikme siireleri
birlikte degerlendirildiginde toplam siire median 316,5 giin (5-529 giin) bulundu.
Lokokori ile basvuran hastalarda tan siirelerinin daha kisa olmasina karsin istatistik

olarak anlamli fark saptanmadi (Sirasiyla p:0,197, p:0,112, p:0,069).

Ik basvuru yakinmalarma gore santral sinir sistemi tiimorii tamisi alan
hastalarin tan1 gecikmesi siireleri gozden gegcirildiginde hem hastaya ait hem de
doktora ait gecikme siirelerinin en kisa oldugu durumun senkop ile bagvuran
hastalara ait oldugu goriildii. Bas donmesi, bas agris1 veya kusma yakinmasi ile
bagvuran hastalarda tan1 siireleri senkop ile bagvuranlara gore daha uzun bulundu. Bu

fark istatistik olarak anlamli idi (Tablo 16).
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Tablo 16. Santral sinir sistemi tiimorlerinde ilk basvuru yakinmalarina gére tani

gecikme siireleri

Hasta gecikmesi Doktor gecikmesi Tam gecikmesi
Basvuru (giin)Median (giin) Median (giin) Median
yakinmasi (min-max) (min-max) (min-max)
Senkop 0,5 (0-2) 7,5 (0-11) 7,5 (2-12)
Bas donmesi 4,5 (0-120) 22,5 (0-58) 33 (2-142)
Bas agrisi 9 (1-120) 19 (5-81) 41 (7-142)
Kusma 3,5 (2-28) 37 (0-64) 58,5 (2-76)
P 0,019 0,107 0,019

Malign lenfoma tanis1 alan hastalarin 9’u Hodgkin lenfoma, 13’1 non-
Hodgkin lenfoma idi. Non-Hodgkin lenfomalarin ise 3 tanesi Burkitt lenfoma, 10
tanesi ise lenfoblastik lenfoma idi. Burkitt lenfomalarin 2’si abdomen, 1°i servikal
kaynakli idi. Abdomen kaynakli olan hastalarin ikisi de karn agris1 yakinmasi ile
basvurmustu, biri kolonoskopik biyopsi, digeri de ileus nedeniyle yapilan operasyon
sirasinda alinan biyopsi ile tam1 almisti. Boyunda sislik yakinmasi ile basvuran 9
hastanin hepsi (6 Hodgkin, 3 non-Hodgkin) enfeksiyon tanisi ile antibiyotik

kullanmusti.

Kemik tiimorii tanist alan 40 hastanin 27’si osteosarkom, 11’1 ewing sarkom,
2’si kondrosarkom tanisi almisti. Osteosarkom tanist alan hastalardan 15’1 travma,
4’1 biiylime agris1, 4’li de enfeksiyon tanilari ile bir siire takip edilmislerdi. Ewing
sarkom tanisit alan hastalarin da 4’1 biiyiime agrisi, 2’si enfeksiyon, 1’1 travma

tanilart ile takip edilmislerdi.

Yumusak doku sarkomlarinin (n:20) 13’i (%65) rabdomyosarkom (Tablo
17), 4’1 (%20) fibrosarkom, 1’1 (%5) leiomyosarkom, 2’si (%10) sinovyal sarkom
idi. Ekstremite kaynakli yumusak doku tiimorlerinin ¢ogunun travma tanisi ile bir

stire takip edildigi goriildii.
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Tablo 17. Rabdomyosarkomlarin yerlesim yerine gore dagilimi

Yerlesim yeri Sayi (n:13)
Ekstremite S
Orbita 3
Testis 2
Mesane 2
Alveolar 1
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5. TARTISMA

Pediatrik onkolojide erken tani, ¢ocuklarda prognozun iyilesmesi ve
kiirabilite sansinin artmasina imkan saglamaktadir. Ayrica erken evrelerde daha az
yogun kemoterapi protokollar1 kullanilmakta ve bazi tiimorlerde radyoterapi gerekli
olmamaktadir. Buna paralel olarak kemoterapi ve radyoterapinin ¢ocuklarda
olusturabilecegi erken ve gec¢ yan etkiler de azalmaktadir. Literatiiri gozden
gegirdigimizde, ¢ocukluk caginda sik goriilen akut losemiler, santral sinir sistemi
tiimorleri, lenfoproliferatif hastaliklar, retinoblastom, kemik tiimdrleri ve yumusak
doku sarkomlart1 6n planda olmak iizere, tam1 gecikmesi konusunda yapilmis
¢alismalar vardir ancak bunlarin oldukg¢a smirli oldugu gorilmektedir., (9, 12, 28-
31, 36, 42, 51-54, 60-76). Bu konudaki ¢alismalarda tan1 gecikmesinin esas olarak
hastaya ve doktora ait faktorlerden kaynaklandig dikkat ¢ekmektedir (3-5, 9, 13, 40,
42,50, 52, 77, 78).

Tani gecikmesi ile ilgili olarak hastaya ait faktorlerin basinda, ¢ocukluk ¢agi
kanserlerinin 6zellikleri gelmektedir. Cocukluk ¢ag1 kanserleri erigkin tiimorlerinden
cok farklidir. Biiyiik ¢cogunlugu embriyonel tiimorlerdir, genellikle 10 yas altinda
ortaya ¢ikar ve dogumu izleyen 2-4 yas arasinda pik yaparlar (6, 8, 15).

Calismamizda tiimor tipi ile iliskili olarak en erken tani alan hastalik grubu
Wilm’s tiimortidiir. Bu grupta hastalarin median tani yasi 4’tir. Wilm’s timorli
hastalar 2-12 giin arasinda degismek iizere median 7 giinde tan1 almislardir. Bobrek
timorlerinin erken tani almasinda, kiigiik yas grubunda ¢ogunlukla, bu tiimérlerin
karinda ele gelen kitle ile prezente olmasi ve ebeveynlerin ¢ocugun bakimi veya
banyosu sirasinda bunu fark ederek doktora hizli basvurusunun etken oldugu

diistiniilmektedir. Bu sonug literatiirle uyumludur (3, 52, 57, 79).

Erken tani alan diger bir grup da akut losemilerdir, tan1 siiresi ortanca 17
giindiir (1-96 giin). Doksanalt1 giinde tan1 alan bir ¢ocuk akut myeloid l6semiye
transforme olmadan sadece izole santral sinir sistemi graniilositik sarkomu olarak dis
merkezde takip edilen bir ¢ocuktur. Literatiir gozden gegirildiginde de akut 16semiler

erken evrede tan1 alan bir gruptur (9, 52, 68).
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Tanu siiresi kisa olan {iglincii bir hastalik grubumuz germ hiicreli timorlerdir.
Bu hastalar genellikle karinda ele gelen kitle ile prezente olmasi nedeniyle erken tani
almiglardir. Bu konuda yapilan ¢alisma azdir ancak sonuglar benzerdir. Haimi ve ark.
yaptiklar1 calismada en kisa tani siirelerinin  Wilms’timorii ve germ hiicreli

timorlerde oldugunu bildirmislerdir (3, 63).

En gec¢ tan1 alan hastalik gruplarinda, Hodgkin lenfoma, kemik tiimorleri ve
yumusak doku sarkomlari yer aldi. Hodgkin lenfomali hastalarin median tan1 yasi 7,5
(2-17 yas) olup, tani gecikmesi median 88 giin (5-330 giin) idi. Bu gruptaki
hastalarin %66’s1 boyunda LAP nedeniyle takip edilen ¢ocuklardi. Bu ¢ocuklarda
enfeksiyon diisiiniilerek 6nce antibiyotik tedavisi baglanmisti. Kasint1 yakinmasi ile
yaklagik 1 yil izlenen hasta nefes darligi baslamasini takiben cekilen akciger
grafisinde biiyilk mediastinal kitle ile tam1 almisti. Literatiirde de kasinti
prezentasyonlu HL sayisinin az oldugu ve bu hastalarin hemen hemen hepsinin

mediasten prezentasyonlu HL oldugu goriilmiistiir (80-84).

Malign kemik tiimorlii cocuklar ge¢ tani alan hasta grubu i¢inde yer aldilar.
Bu ¢ocuklarin median tan1 yasi 13,3 (4-18 yas) idi. Median 70,5 giinde (11-382 giin)
tan1 almiglardi. Malign kemik tiimorii tanist alan 40 hastanin 33’{iniin (%83) ilk gelis
sikayeti agr1 idi. Cocuklarin biiytik bir boliimii boy uzamasinin hizli oldugu adolesan
doneme yakin cocuklardi. Yaklasik %40’1 egzersiz ve travmaya baglanmisti,
%20’sinde biiyiime agris1 disiiniilmiisti. Ewing sarkom tanis1 alan hastalarimizin
%?20’sinde grafide litik lezyon, ates, akut faz reaktanlarinin yiiksekligi nedeniyle
(ESR, CRP) osteomyelit ile karistirtlarak tan1 gecikmesine neden olunmustu. Kemik
timorlerinde tani1 gecikmelerinin, literatiir gézden gegirildiginde benzer nedenlere

(travma, egzersiz, biiyiime agris1) baglandigi gortldi (3, 4, 40, 85).

Tanm1 gecikmesinin gorildiigli diger bir hasta grubu da yumusak doku
sarkomlar1  idi. Calismamizda  yumusak doku sarkomlarinin = %65’ini
rabdomyosarkom olusturdu. Hastalarin median tani yasi 9 (3-15 yas) idi. Oniig
hastanin 5’1 (%38) ekstremite prezentasyonluydu ve hepsinde minér travma (ayak
burkulmasi, top ¢arpmasi gibi) nedeniyle tami gecikmesi vardi. Testis kokenli 2
hastanin yas1 biyiiktii (14-15 yas) ve bu yas grubunda ebeveynlerden bagimsiz

olarak giyinebildikleri, banyo yaptiklar1 ve yakinmalarini dile getirmedikleri i¢in tani
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gecikmesi oldugu literatiirde de belirtilmektedir (4, 50, 52, 68, 77, 79). Bizim

hastalarimiz da adolesan yas grubundaydi ve literatiir bilgilerine benzerdir.

Cocukluk cag1 kanserlerinde tani1 gecikmesini etkileyen faktorler arasinda
yasin da 6nemli oldugu bildirilmistir. (3, 49, 52, 54, 55, 59, 77) Calismamizda 204
hastanin 19°u (%9,3) 0-1 yas, 61’1 (%30) 1-5 yas, 50°’si (%24,5) 6-10 yas, 49’u
(%24) 11-15 yas, 25’1 (%22,3) ise 16-18 yas grubunda idi. 0-5 yas grubunda hasta
gecikmesi median 2 giin (0-28 giin), 1-5 yas grubunda median 3 giin (0-300 giin), 6-
10 yas grubunda median 4 giin (0-120 giin), 11-15 yas grubunda median 10 giin (0-
267 giin), 16-18 yas grubunda ise median 5 giin (0-180 giin) oldugu goriildi. En
belirgin gecikmenin 11-15 yas grubunda oldugu dikkat ¢ekti ve bu fark istatistik
olarak anlamli idi. Yas ve tam1 gecikmesi ile ilgili olarak degisik hasta gruplarin
gdzden gecirdigimizde, tan1 gecikmesinin en belirgin oldugu 11-15 yas grubundaki
hastalarin yaridan fazlasini kemik tiimérleri, Hodgkin kenfomalar ve yumusak doku
sarkomlarmin olusturdugunu gordiik. Zor tan1 alan tiimérlerin bu yas grubunda daha
fazla yer almasi, ayrica bu cocuklarin kendi bakim ve banyolarmi kendileri
yapmalar1 ve viicutlarinda fark ettikleri degisikligi aileleri ile paylagsmaya isteksiz
olmalari, bu yas grubundaki uzamis tan1 gecikmesinden sorumlu olabilir. Literatiirde
calismalarin ¢ogunda hasta yasi ile tan1 gecikmesi arasinda pozitif bir korelasyon
oldugu, yas biiyiidiikge tan1 gecikmesi siiresinin uzadig1 gosterilmistir (3, 12, 13, 40,
42, 49-54, 59, 62, 67, 68, 70, 79, 86). Pollock ve ark. yasi kiigiik olan ¢ocuklarda tani
gecikmesinin daha kisa olmasinin nedenini, ¢ocuklarin ebeveynlerinin daha siki
kontrolii altinda olmalar1 ve sik doktor kontroliinden geg¢meleri gibi nedenler ile
aciklamiglardir (13). Saha ve ark. kiigiik yastaki ¢ocuklarda, organ hacimlerinin
kiigiik olmasinin, tiimoére bagli semptomlarin daha hizli ilerlemesine ve tam
gecikmesinin kisalmasina yol agabilecegine dikkat ¢ekmislerdir (49). Bu farklilik
yas gruplaria gore degisik kanser tiplerinin goriilmesinden kaynaklaniyor olabilir ve
olasilikla biyolojik faktorler ile iliskilidir. Fajardo Gutierrez ve ark. yaptiklar
calismada 10-14 yas grubu adolesanlarin 0-1 yas grubu infantlar ile
karsilastirildiginda tan1 gecikmesi agisindan 1,8 kat fazla risk altinda olduklarini
belirtmislerdir (86). Calismalarin ¢ogunda tani gecikmesi ile yas arasinda pozitif

korelasyon olmakla birlikte sadece iki ¢alismada yas ile tan1 gecikmesi arasinda iliski
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saptanmamistir (61, 77). Calismamizin sonucu literatiiriin ¢ogu ile uyumlu

bulunmustur.

Tanm gecikmesi ile ilgili aragtirilan bir diger faktoér de cinsiyettir. Calismaya
almin 204 hastanin %38,7’si (n:79) kiz, %61,3’i (n:125) erkekti, kizlarda median
tan1 gecikmesi 32 giin (1-529 giin), erkeklerde median tan1 gecikmesi 28 giin (1-486
giin) 1di.. Kiz ¢ocuklarda tanm1 gecikme siirelerinin erkek ¢ocuklara gére daha uzun
oldugu goriildi ancak istatistik olarak anlamli fark saptanmadi. Yapilan ¢alismalarin
¢ogunda cinsiyet ile tan1 gecikmesi arasinda iligki saptanmamistir, Fajardo Gutierrez
ve ark. yaptig1 calismada erkek hastalarda tani gecikmesi daha uzun bulunmustur
(86). Pollock ve ark. yaptigi ¢alismada ise non Hodgkin lenfomali ¢ocuklarda
kizlarda, osteosarkomlu hastalarda ise erkeklerde tani gecikmesinin daha fazla

olduguna dikkat ¢gekmislerdir (13).

Calismamizda konjenital veya kronik hastalik Oykiisii olanlarda tam
gecikmesi siireleri ek hastaligi olmayan hastalarla karsilastirildiginda daha kisa
bulundu ve bu fark istatistik olarak anlamli idi. (Sirasiyla median 17,5 giin, 31,5 giin)
Literatiirde benzer sekilde ek hastalig1 olan hastalarda tani siireleri kisa bulunmustur.
Bu durum, bu hastalarin ¢ogunun biiyiik merkezlerde, bir veya daha fazla boliimiin
uzmanlagmis pediatri hekimleri tarafindan takip edilmesi ile aciklanmistir. Ayni
zamanda hastalar takip altinda olduklari i¢in semptomlar siddetlenmeden ve hastalik
evresi ilerlemeden tani alabilmektedir. Calismamizda ek hastalig1 olan 6 hastanin 3’
konjenital hipotiroidi, hipoparatiroidi ve Hashimato tiroiditi nedeniyle takip edilirken
nodiil saptanmis ve herhangi bir semptom ortaya ¢ikmadan papiller tiroid karsinomu
tanist almiglard. Iki hasta immiin yetmezlik nedeniyle izlenirken Hodgkin lenfoma
ve bir hasta ise norofibromatozis nedeniyle izlemde iken rutin kranial MR’da kitle
goriilmesi ilizerine beyin timorii tani almisti. Calismamizin sonuclar1 literatiir ile

uyumludur (3, 5).

Tanm1 gecikmesi ile ilgili olarak incelenen diger bir faktér olan hastanin
yasadig1 yer, diger bir deyisle donanimli saglik merkezlerine yakinligi ile tan
gecikmesi arasindaki iliskidir. Bu durum goézden gegcirildiginde, hasta gecikmesi,
sehir merkezinde ikamet edenlerde, ilge veya kdyde yasayanlara gore kisa bulundu

ve bu fark istatistik olarak anlamli idi (Sirasiyla 0-211 giin, median 3 giin, 0-300 giin,
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median 7 giin, p:0,05). Literatiirii gézden gegirdigimizde ¢alismalarin bir boliimiinde
bu sonuglar desteklenmistir (3, 53, 86). Ote yandan kirsal alanda oturmasina ragmen
tan1 gecikmesi olmadigimin gosterildigi ¢alisma sonuglar1 vardir ve aragtiricilar bunu
ailelerin ¢ocuklarini kendi bolgesel saglik kuruluslarina degil, biiyiilk merkezlere

gotlirmeyi tercih etmeleri ile agiklamislardir (50, 57, 58).

Tan1 gecikmesi ile ilgili olarak aileye ait faktdrlerden ebeveyn yasi ile tam
gecikmesi arasindaki iligkiye bakildiginda, anne yasi ve baba yasi arttikga tam
gecikmesi siirelerinin uzadig dikkat ¢ekti. Literatiir gozden gecirildiginde, anne baba
yast ile tan1 gecikmesi arasindaki iliskinin incelendigi calismalarda, anne baba yasi

arttik¢a tan1 gecikmesi siirelerinin daha uzun oldugu bildirilmektedir (3, 59).

Tani1 gecikmesini etkileyebilecek bir faktor oldugu diisiiniilen anne babanin
egitim durumu, hasta gecikmesi siireleri ile karsilastirildiginda, egitim diizeyi yiiksek
olanlarda hasta gecikmesi siirelerinin daha kisa oldugu goriildii ancak istatistik olarak
anlamli fark saptanmadi (Sirastyla p:0,246, p:0,393). Literatiire bakildiginda yapilan
caligsmalarin bir kisminda anne baba egitim durumu ile tan1 gecikmesi arasinda iliski
saptanirken (3, 53, 72), birka¢ calismada anne babanin egitim durumunun tani

stirelerini etkilemedigi bildirilmistir (5, 55, 77).

Calismamizda anne meslegi ile tan1 gecikmesi arasindaki iligski incelendi
ancak annelerin % 86,8’1 ev hanimi oldugundan karsilastirma yapilamadi. Haimi ve
ark. yaptiklar1 c¢alismada annesi ev hanimi olan hastalarda tani siirelerinin kisa

oldugunu bildirmislerdir (3).

Aileye ait olabilecek diger bir faktdr olan sosyal giivence ile tan1 gecikmesi

arasindaki iliski degerlendirmedi clinkii hastalarin hepsi devlet giivencesi altinda idi.

Tan gecikmesi ile ilgili olarak doktora ait faktorleri gozden gecirdigimizde,
calismamizda miiracaat edilen ilk doktor pediatrist ise tan1 gecikme siireleri median
24 giin (1-382 giin), aile hekimi/pratisyen hekim ise median 45 giin (5-250 giin),
farkli brang uzmani ise median 32,5 giin (2-529 giin) bulundu. Bu gruplar kendi
aralarinda karsilastirildiginda, pediatristlerin daha hizli tan1 koyduklar1 goriildii ve bu
fark istatistik olarak anlamli bulundu. Literatiir gézden gecirildiginde sonuglarimiz

literatiirdeki sonuglar ile uyumludur (3, 40, 52, 55). Farkli brang uzmanina bagvuran
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hastalarda tani1 gecikmesi olabilir. Bazi durumlarda hasta veya aileler spesifik
yakinmalar i¢in pediatrist yerine dogrudan ilgili oldugunu diisiindiikleri brans
uzmanina (Kemik, eklem agrisi i¢in ortopedi uzmanina, boyunda sislik, kulaktan
akint1 icin kulak burun bogaz uzmanina, gérme bozukluklari i¢in géz uzmanina)
bagvururlar. Bu hekimler siklikla eriskin hasta baktiklari i¢in, ¢ocuk hastaliklarina
yaklasim ve c¢ocukluk cagi kanserleri konusunda deneyimsiz olabilirler. Ayrica
sistemik degerlendirmek yerine uzmanlastiklar1 alana yonelik hastaliklart

distinebilirler.

Calismamizda malignite tanisi almadan 6dnce 204 hastanin bagvurdugu doktor
sayisi 1-8 arasinda degismekte idi (median 3). Bagvurulan doktor sayisi en fazla
Hodgkin lenfomada olup (median 4), bunu santral sinir sistemi tiimorleri, yumusak
doku sarkomlar1 ve kemik tiimorleri 3 doktor sayist ile takip etti. Bagvurulan doktor
sayis1 arttikca tan1 gecikme siiresinde buna paralel olarak artis oldugu da goriildii.
Literatiir gozden gecirildiginde ¢alismamizla benzer sekilde Haimi ve ark. yaptiklari

calismalarda bagvurulan doktor sayisi arttikca tan1 gecikmesinin arttig1 gosterilmistir

(3, 5).

Tan1 gecikmesi ve hastaligin evresi arasindaki iligski arastirildiginda, erken
evrede tani alanlarda median tani1 gecikme siiresi 32 giin (2-286 giin), ileri evrede
tan1 alanlarda median tani1 gecikme siiresi 44,5 giin (2-529 giin) bulundu ancak
istatistik olarak anlamli fark saptanmadi. Literatiir gézden gecirildiginde yapilan

¢alismalarin biiyiik boliimiinde sonuglar ¢alismamiza benzer sekilde bulunmustur (3,

49).

Tan1 gecikmesi siirelerinin sag kalim ile iligkisi aragtirildiginda, tani siireleri
kisa olan grupta sag kalim %89 iken, tani siireleri uzun olan grupta sag kalim %83
bulundu ancak istatistik olarak anlamli fark saptanmadi. Literatiire bakildiginda
caligsmalarin bir kisminda tan1 gecikmesi uzun olan hastalarda sag kalim tani siiresi
kisa olanlara gore daha diisiik bulunmus olup (3, 5, 42, 54, 62, 73), daha az sayida

calismada ise sag kalim agisindan anlamli fark saptanmamistir (9, 40, 49, 71).

Tan1 gecikmesi lizerine etkili oldugu diisiiniilerek arastirilan 6nemli bir faktor

de hastalarm ilk basvuru semptomlariydi. Incelemeye alman 204 hastadaki en yaygin
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semptom, agr idi (%35,8). Ik bagvuru yakinmasi agr1 olan hastalarda tam siireleri
median 53 giin (1-382 giin), agr1 disinda yakinmalarla basvuranlarda ise median 17
giin (1-529 giin) olarak belirlendi. Bu fark istatistik olarak anlamli idi. Literatiire
baktigimizda benzer sonuglar oldugu goriildii (3, 12). Dobrovoljac ve ark. agri gibi
yaygin semptomlarla gelen hastalarda tan1 konulma siirelerinin daha uzun oldugunu
belirtmislerdir (12). Agri, bir¢ok ¢ocukluk ¢agi hastaliginda karsimiza g¢ikabilecek
bir semptom oldugundan aileler ve doktorlar tarafindan oncelikle benign nedenlere
baglanmaktadir ve bu nedenle malignite tanis1 gecikmektedir. Genel viicut agrisi,
halsizlik gibi yakinmalarda degisik enfeksiyonlar, bas agrisinda siniizit, ekstremite
agrilarinda travma, egzersiz, reaktif artrit gibi nedenler diisiiniilmektedir. Karin
agrilar1 viral veya bakteriyel gastroenteritler, enterobius vermicularis gibi paraziter
enfeksiyonlara baglanabilmekte veya bazi c¢ocuklarda psikolojik olarak da
degerlendirilebilmektedir. Bu nedenle hastalarin doktora bagvurulari gecikmekte,
doktorlar tarafindan da genellikle semptomatik tedaviler verilmektedir, bu da taninin

gecikmesine yol agmaktadir (3, 21).

Bazi semptomlar hastaliklara spesifiktir. Calismamizda ilk yakinmasi gozde
kayma olan retinoblastomlu hastalarda median 300 giinde tam1 konuldugu, ilk
yakinmasi 16kokori olan hastalarda median 12 giinde tan1 konuldugu goriildi. Bizim
calismamizda ailelerin %75°1, gbz kaymasinin {izerinde durmamislar ancak 16kokori
ortaya ¢iktiktan sonra kisa zamanda ¢ocugu doktora gotiirmiislerdir. Rodriguez ve
ark. retinoblastomlu hastalarda yaptiklar1 ¢aligmada, bizim sonuglarimiza benzer
sekilde, 16kokori ile bagvuran hastalarda tani siirelerini gozde kayma ile bagvuranlara
gore kisa bulmuslardir (62). Bu arastiricilar da bunun nedenleri arasinda, ailelerin
g6z kaymasinin {izerinde durmamasi oldugunu diisiinmiislerdir. Calisma sonuglarina
gore okuler deviasyonlarin infantlarda, ilk 1 ayda %50, ilk 3 ayda %20 ve ilk 6 ayda
%10’dan az oranda goriildigi kabul edilmektedir, ancak retinoblastomlu ¢ocuklarda
baslayan g6z kaymalar1 bazen aileler ve hatta doktorlar tarafindan
onemsenmemektedir (74). Ayrica kiigiik ¢ocuklarda ve infantlarda goz muayenesi
oldukca zordur ve goziin arka poliindeki anormalligi saptayabilmek i¢in tam bir
midriazis ve genel anestezi gereklidir. Faranoush ve ark. ise 157 retinoblastomlu
hastada yaptiklar1 ¢calismada ise strabismus ve 16kokori ile bagvuran hastalarda tani

stireleri agisindan fark saptamamuglardir (53).
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Calismamizda santral sinir sistemi tiimorleri bu agidan ele alindiginda en kisa
tan1 siirelerinin senkopla bagvuran hastalarda oldugu belirlendi (median 7,5 giin).
Bunu bas donmesi (median 33 giin), bas agris1 (median 41 giin) ve kusma (median
58,5 giin) takip etti. Santral sinir sistemi tiimori tanist alan 40 hastanin 11 tanesi
malignite tanisindan 6nce siniizit, 3’{ reflii tanis1 almis ve bir siire takip edilmislerdi.
Dobrovoljac ve ark. SSS tiimorlerinde KIBAS bulgular1 saptananlarda tani
gecikmesinin daha kisa oldugunu bildirmistir (12). Edgeworth ve ark. yaptiklar
calismada KIBAS klasik triadinin (bas agrisi, kusma, n. abducens paralizisi)
hastalarin ancak %31’inde oldugunu, hastalarin %65’inde kusma, %64’iinde bas
agrisi, %52’sinde ise davramigsal/psikiyatrik problemler oldugunu gostermislerdir.
Ayrica santral sinir sistemi tiimorlerinde tan1 gecikmesinin, semptomlarin genellikle
non spesifik olmasi ve bazi semptomlarin davranis degisikliklerini taklit etmesine
baglamislardir (61). Baslangicta KIBAS bulgular1 sinsi, non-spesifik, non-lokalize
ve anlasilmasi gii¢ olabilir. Cok dikkatle yakindan takip edilmezse kolaylikla gbzden
kacabilir. Yasa gore KIBAS bulgular1 farklilk gdstermekle birlikte okul
cocuklarinda kisilik degisiklikleri ve belirsiz bas agrilar1 siktir. Zamanla sabahlari
olan bas agrilar1 ve projektil kusma baslar, ardindan 6. sinir paralizisi ve papil 6dem

gelisir.

Calismamizda 204 hastanin 7’si karinda kitle ile basvurdu, dikkat ¢eken bir
husus bu hastalarda tani siirelerinin daha kisa olmasi (median 7 giin) ve daha az
sayida doktora bagvurmus olmalariydi (median 2). Hatta karinda kitle 3 hastanin
annesi tarafindan fark edilmisti. Bu 7 hastanin 5’1 Wilms tiimori, 1’1 néroblastom,
1’i germ hiicreli timordii. Literatiirde Pollock ve ark. karinda kitle ile basvuran ve
noroblastomali1 hastalarda tani1 siirelerinin karinda kitle olmayan nodroblastomlu
hastalarla karsilastirildiginda daha kisa oldugunu belirtmislerdir (%31°¢ karst %19;
P=0.037). Yine ayni ¢alismada karinda kitle ile bagvuran ve non-Hodgkin lenfoma
tanis1 alan hastalarda tani siiresinin karinda kitle olmayan non-Hodgkin lenfomali
hastalara gore daha uzun oldugunu (%13’e kars1 %5; P=0.06) rapor etmislerdir (13).
Non-hodgkin lenfoma tanisi alan 13 hastanin 3’ mediasten kaynakli (median tan
stiresi 13 giin), 3’1 abdomen kaynakli (median 113 giin) idi. 2 hasta akut apendisit
bulgular1 ile bagsvurmus ve USG’de kitleye ait bulgular da goriilerek tan1 almiglardir.

Calismamizin sonucu literatiirle uyumludur.
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Bu ¢alismamiz ¢ocukluk ¢agi kanserlerinde geg¢ tani sikligin1 ve nedenlerini
arastirmak tizere yapildi. Sonucglarimiz tani siiresinin kiiclik yas grubunda kisa,
adolesan donemde daha uzun oldugunu gosterdi. En zor tani alan gruplar Hodgkin
lenfoma, kemik tiimorleri, yumusak doku sarkomlari, en erken tani alan gruplar ise
Wilm’s timort, akut I6semiler ve germ hiicreli tiimorler idi. Pediatriste bagvuranlar
daha hizli tan1 alirlarken, aile hekimi/pratisyen hekime ve farkli brang uzmanlarina

basvuranlarda tani siireleri daha uzundu.

Bu sonuglarimiza gore tip egitiminde c¢ocukluk c¢agi kanserlerinin
erigkinlerden farkli oldugunun belirtilmesi, erken tani ic¢in tarama testlerinin
olmadig1, cocukluk c¢agi kanserlerinin 6zelliklerinin ve ge¢ tani problemlerinin

egitimde 6zellikle yer almas1 gerektigi diisiiniildii.
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6. SONUC

2002-2016 yillar1 arasinda Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saglhgi
ve Hastaliklar1 pediatrik onkoloji bilim dalinda izlenen 204 hasta tan1 gecikmesi

siklig1 ve nedenleri agisindan incelendi. Sonuglarimiz asagida 6zetlenmistir.

1. Olgularin ortanca tani yas1 7.15 y (0 giin-18 yas), % 61,3 erkek, % 38,7 kiz
idi.

2. Calismamiza dahil olan hastalarin %14,7’si (n:30) akut 16semi, %10,81
(n:22) malign lenfoma, %15,2’si (n:31) santral sinir sistemi timord,
%19,6’s1 (n:40) kemik timord, %4,9’u (n:10) noroblastom, %13,2’si
(n:27) retinoblastom, %3,4’li (n:7) bdbrek timdri, %1°i (n:2) karaciger
timort, %9,8’1 (n:20) yumusak doku tiimorii, %2,5’u (n:5) germ hiicreli
timor, %2,5’u (n:5) epitelyal tiimorler, %2,5’u (n:5) ise langerhans hiicreli

histiositoz idi.

3. Hasta, doktor ve tan1 gecikmelerinin median degerleri sirasiyla 4,5 giin,

16,5 giin, 29,5 giin olarak bulundu.

4. Tan1 gecikmesi ile ilgili olabilecek hastaya ait faktorlerden tiimor tipi, yas,
cinsiyet, saglik merkezine uzaklik, ebeveyn yasi ve egitim durumu,

kronik/kojenital hastalik eslik etmesi gibi faktorler incelendi.

5. Tiimor tipine gore en uzun tani gecikmesi siirelerinin Hodgkin lenfoma,
kemik tiimorleri, yumusak doku sarkomlarinda, en kisa tani gecikmesi
stireleri Wilm’s timori, akut I6semiler, germ hiicreli timorlerde oldugu

goriildii.

6. Yasa gore en uzun hasta gecikmesi siireleri 11-15 yas grubunda saptandi
(p:0,01), cinsiyet farki belirlenemedi (p:0,693). En uzun tan1 gecikmesinin
pratisyen veya aile hekimine, en kisa tani gecikmesinin ise pediatriste

bagvuran hastalarda oldugu saptandi (p:0,05).
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7. Ebeveyne ait faktorler gozden gecirildiginde, anne ve baba yasi arttikga
tan1 gecikmesi siirelerinin uzadigi gortldi (sirasiyla p:0,002, p:0,001),

anne ve babanin egitim durumu ve meslegi ile iligki saptanmadi (sirasiyla

p:0,521, p:0,373).
8. Ek hastalik varligi, erken tani igin bir faktordii (p:0,008).

9. Agn en sik goriilen semptomdu ve agr1 yakinmasi ile bagvuranlarda tani

stireleri diger yakinmalar ile bagvuranlara gore daha uzun bulundu (0,001).
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OZET

Amag: Cocukluk cagi kanserlerinde tani siiresi ve bunu etkileyen faktorler
hakkinda gelismekte olan iilkelerde az sayida g¢alisma vardir. Calismanin amact
iilkemizde cocukluk cagi kanserlerinde tani siiresini ve bunu etkileyen faktorleri

belirlemektir.

Yontem: 0-18 yas arasinda akut 16semi, malign lenfoma ve degisik solid
tiimor tanis1 almis 204 hasta calismaya dahil edildi. Calisma  siiresince tant  alan
hastalar ile yiiz yiize goriisiildii. Daha eski hastalarin dosyalar tarandi, yeterli bilgi
edinilemeyen hastalara telefonla ulasildi. Hastaya ait gecikme ve doktora ait
gecikmenin toplamindan olusan toplam tani siiresi, semptomlarin baslangicindan

kesin tan1 konuncaya kadar gegen zaman olarak tanimlandi.

Bulgular: Tani gecikmesinin uzun oldugu hastalik gruplar1 arasinda
Hodgkin lenfoma, kemik tiimorleri, yumusak doku sarkomlar1 yer alirken, kisa
oldugu hastalik gruplar1 arasinda ise Wilm’s tiimorii, germ hiicreli tiimorler, akut
l6semiler yer aldi. Cocugun yasi arttikca tani gecikme siirelerinin anlamli olarak
uzadig1 goriildii. Hasta gecikmesinin en belirgin olarak arttig1 yas grubu 11-15 yas
olarak belirlendi. Ilk basvurulan hekim pediatrist ise, tan1 siiresi kisa, aile
hekimi/pratisyen hekim ise uzun bulundu. Tani gecikmesinin kisa oldugu grupta
erken evrede tani alma oranlar1 ve sag kalim daha yiiksek bulundu. Sonug¢larimiz

literatiir ile uyumlu idi.

Sonuc: Akut 16semi, malign lenfoma ve diger solid tiimorlerde tani siiresi
hasta yas1, tiimér tipi, ilk basvurulan hekime bagli olarak degismektedir. Ozellikle
pediatrist tarafindan muayene edilen hastalarin daha hizli tan1 almalar1 nedeniyle, tip
egitiminde ¢ocukluk ¢agi kanserlerinin 6zellikleri ve tanit gecikmesine daha fazla

Oonem verilmesinin olumlu olacag: diistiniildii.
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ABSTRACT

Purpose: There are few reports from developing countries on the factors that
influence the time to diagnosis in childhood cancer. The purpose of this study was to
investigate the determinants of the time to diagnosis in children with cancer in our

country.

Method: Analysis was performed on 204 children aged 0-18, diagnosed with
acute leukemia, malignant lymphoma and solid tumors. We made an interview with
the parents of the children who got cancer diagnose during the study. Older
patients’files were analysed retrospectively and we made telephone interviews when
the information is not enough. The time to diagnosis, including parent/patient time
and physician time, was defined as the interval between the onset of symptoms and
the final diagnosis.

Results: The longest median time to diagnosis was recorded for children with
Hodgkin’s lymphoma, bone tumors and rhabdomyosarcomas, the shortest median
time to diagnosis was recorded for whildren with Wilm’s tumor, acute leukemias and
germ cell tumors. The longest median times for patient delay was recorded in
children who aged 11-15. When the first point of contact was a pediatrician,
physician delay was the shortest, when the first point of contact was a general
practitioner physician delay was the longest. Time to diagnosis was shorter in the
patients who diagnosed in early stage and the survey was better in those children.

Our results were similar to the literature.

Conclusion: The time to diagnosis for childhood acute leukemias, malignant
lymphomas and solid tumors was related to patient age, tumor type and first health
professional contacted. Especially because of the situation that the children who
contacted a pediatrician first, diagnosis delay was shorter, features of childhood

malignancies and diagnosis delay should be more important in medicine school.
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