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A sarcomak mesenchymalis eredetil rosszindulati daganatok. A mesenchymalis sejtek normdlis érésiik sordn vdzizom, simaizom,
zsir, kbtdszovet, csont s porc irdnyban differencidlédhatnak. A rhabdomyosarcomdk olyan nem differencidlt mesenchymalis sej-
tekbdl keletkeznek, melyek vdzizom irdnyban differencidlodtak volna. Ugyanakkor olyan szervekben is megjelenhetnek, melyek
normdlis médon nem is tartalmaznak vdzizmot (pl. hugyutak). A nem differencidlt sarcomdk nem sorolhatok egyik specifikus fenti
sejtvonalhoz sem. A kemoterdpia, sebészet, sugdrkezelés, bizonyos esetekben célzott terdpia kombindlt alkalmazdsdnak eredmé-
nyeképpen a gyermekek gydgyuldsi esélyei Iényegesen javultak az elmdlt évtizedekben. Ennek azonban eldfeltétele a daganatok
korai felismerése és gyermekonkoldgiai kézpontokban nemzetkdzi protokollok alapjan torténd megfeleld kezelése. Magyar Onko-
|6gia 58:59-64, 2014
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Malignant tumors of mesenchymal origin are called sarcomas. Mesenchymal cells normally mature into skeletal muscle, smooth
muscle, fat, fibrous tissue, bone and cartilage. Rhabdomyosarcoma (RMS) arises from immature mesenchymal cells that are
committed to skeletal muscle lineage. However, it can also arise in tissues in which striated muscle is normally not found (such as the
urinary tract). Undifferentiated sarcomas cannot be ascribed to any specific lineage. Treatment results improved significantly in the
last decade by combined treatment (chemotherapy, surgery, irradiation, in some cases targeted therapy). Good treatment results
can be achieved in pediatric oncology centers by early diagnosis and adequate treatment according to international treatment
protocols.
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RHABDOMYOSARCOMA

Epidemiologia

A lagyrészsarcomak mesenchymalis eredetli rosszindula-
ti daganatok. A lagyrészsarcomak kozel fele rhabdomyo-
sarcoma. Ezeknek ésatobbinem-RMSlagyrészsarcomaknak
az epidemioldgidja, biologidja és terapidja eltér6. A RMS
incidencidja 20 éves kor alatt 4,3 eset egymillié gyermekre
szamolva. Az extracranialis szolid tumorok kozott gyakori-
sag szempontjabol a harmadik helyen all a neuroblastoma
és a Wilms-tumor mogétt. Minimaélisan gyakrabban fordul
elé fitkban, mint ldnyokban. Felnéttekben ritkabb a RMS
el6fordulasa, mint gyermekekben, és progndzisa is kedve-
z0Otlenebb (1-5).

RMS barmely szervbdl kiindulhat, azonban a betegek
életkora, a primer tumor helye és a szévettan alapjan cso-
portok képezhetdk. Igy példaul fej-nyaki kiinduldst RMS-t
leggyakrabban 8 éves kornal fiatalabb gyermekekben diag-
nosztizdlunk (1. tdbldzat), és az orbitabdl kiindul6 RMS-k
szinte kizardlag embryonalis eredettiek. Ugyanakkor a vég-

1. tabldzat. Rhabdomyosarcomds betegek kora a diagndziskor

Eletkor években Betegek %-o0s megoszlasa
<1 4
-4 34
5-9 25
10-14 22
15-21 15

tagokrdl kiindulé RMS-k inkabb serdiilékorra jellemzéek
és tobbségiik az alveolaris csoportba tartozik. A hdlyag
vagy vagina teriiletérdl kiinduld, un. botryoid RMS szinte
kizardlag kisgyermekekben fordul el6 (1-6).

Patogenezis

A RMS legtobbszor sporadikus megjelenésti, azonban is-
mertek olyan oOrokletes szindromak, melyek magasabb
RMS-kockazattal jarnak; pl. neurofibromatosis, Li-Frau-
meni-szindroma, Beckwith-Wiedemann-szindréma, Cos-
tello-szindréma, stb. (7-9).

Klinikai megjelenés

A RMS-s betegek 15-25%-anal talalunk attéteket a diagno-
ziskor (10). Az esetek 40-50%-dban a tiidében vannak é4t-
tétek, 20-30%-ban a csontvelében, 10%-ban a csontokban,
és a primer tumor elhelyezkedésétél fiiggéen mintegy 20%-
ban a nyirokcsomokban. Metasztazisokat (pl. maj, agy) rit-
kan latunk a diagnozis felallitdsakor, relabalt betegeknél,

preterminalis allapotban azonban gyakran megjelennek
(kozel 25%) (4).

A betegség elsé tiinete altalaban a megjelend duzzanat,
melyet a gyermek és csaladja nemritkan korabbi trauméhoz
kot. Megjelenhet még valamilyen érintett szerv funkcioki-
esésével is. A RMS 30-40%-a a fej-nyaki régiobdl indul ki
(orbita, parameningealis régid, fej és nyak teriilete), 25%-a
a genitourinalis traktusbol (hdlyag, vagina, uterus, prosz-
tata, paratesticularis), 20%-a a végtagokrdl és a fennmarado
10% a torzs egyéb fel nem sorolt részeibdl (10-13).

Kezdeti kivizsgaldas, staging

Mar a betegség gyanuja esetén gyermekonkoldgiai kozpont-
ba kell kiildeni a beteget a megfelel$ kivizsgalds és kezelés
megtervezéséhez és kivitelezéséhez. Csak igy érhetiink el
a nemzetkozi adatokhoz hasonlé gyogyulasi eredményeket
alagyrészsarcomas gyermekeknél. A nem megfelel6 kezdeti
ellatas lényegesen rontja a gyermekek prognozisat (10, 12).

A sarcomak altalaban fdjdalmatlan, tapinthat6 terimék,
melyek Osszekapaszkodnak a kornyezd bdrrel, subcutan
szovetekkel. A betegek elsé megjelenésekor gyakran sza-
molnak be a régiét ért korabbi traumdrol, mely miatt az
elvaltozast nemritkdn haematomanak tartjak. A novekvd,
fajdalmatlan terimék azonban azonnali kivizsgalast indo-
kolnak (pl. 1 héten beliil ismételt UH-vizsgalattal). Testiire-
gekben novekvé tumorok jelentkezhetnek obstrukcids tii-
netekkel. Mindegyik megjelenés biopszids mintavételt tesz
sziikségessé (10-12).

A primer tumor és az esetleges attétek elsé vizsgalatd-
ra ultrahang, rtg alkalmazhaté. A betegség stadiumanak
megallapitasira gyermekkorban javasolt MR-vizsgalat (1.,
2. dbra) végzése, tiddattétek megitélésére mellkasi CT.
Amennyiben MRI nem elérhetd, CT is alkalmas a stagingre.
A csontok érintettségének megitélése csontszcintigrafiaval
torténik. Kétoldali csontvel6vizsgalatot és biopsziat vég-
ziink a csontveldi érintettség kizarasara.

A primer tumor elhelyezkedése alapjan megkiilonboz-
tetiink kedvezé (orbita, nem parameningealis fej-nyaki,
paratesticularis, vulva, vagina, uterus) és kedvezétlen prog-
nosztikai csoportokat (minden egyéb lokalizacio).

A regionalis nyirokcsomok potencidlis érintettsége fiigg
a primer tumor lokalizacidjatdl; fej-nyaki RMS esetében
5% korili, mig végtagi, paratesticularis tumorok esetében
50%-0s. A képalkoto vizsgilatokkal felvetett esetleges regi-
onalis nyirokcsomoé-érintettséget a sebészi eltavolitis utan
szOvettani vizsgalattal kell igazolni. Képalkoto vizsgalatok-
kal benignusnak t{iné nyirokcsomdk rutin sebészi eltavo-
litasa nem sziikséges. Kivételt képeznek a paratesticularis
és az alsé végtagi tumorok. Ha a regionalis nyirokcsomok
érintettsége szovettani vizsgalattal igazolodik, akkor sugar-
kezelés sziikséges (11, 12, 14).
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1. dbra. 8 éves, alveolaris RMS miatt kezelt fil MR-felvételei.
Multiplex csontveli metasztazisok lathatok valamennyi csont-
ban a vizsgalt régidkban. a) A sagittalis T2 FS szekvencidn
a csigolyatestekben magasabb jeladasu, helyenként egymas-
sal 0sszefoly6 gocok lathatok. b) A medencérdl készllt axialis
T2 SPAIR szekvencidn mind a sacrum, mind az os ileum te-
riletén lathaték hasonldé elvéltozdsok és mindkét oldalon
periostealis reakcié is megfigyelhetd. c) A térdekrdl késziilt
coronalis T2 SPAIR szekvencidn mindkét oldalon mind a meta-,
mind az epiphysiseket érinti a tumoros infiltracio

Kezelés

A kombinalt kemoterdpia/mutét/sugdrkezelés bevezetése
lényegesen javitotta a tulélési eredményeket. A lokalis
tumorkontroll alapja a sebészi eltavolitas, bizonyos esetek-
ben sugarkezeléssel kombindlva. A tavoli attétek, potencia-
lis sz6rodas ellatasa szisztémas kemoterdpia alkalmazasaval
torténik (15-17).

Mtitét

Primeren csak akkor szabad radikélis tumoreltavolitasra
torekedni, ha a képalkot6 vizsgalatok alapjan ez ,szerval-
dozat”, mutilacié nélkiil lehetséges (15, 18). Minden egyéb
esetben primeren csak biopszids mintavételt szabad és kell
végezni (nyilt biopszia vagy vastagtli-biopszia) a szovetta-
ni diagnoézis felallitasahoz. Amennyiben primeren csak
biopszias mintavétel lehetséges, neoadjuvans kemoterapiat
kovetSen second look miitét soran kell lehetSleg onkoldgiai
radikalitassal eltavolitani a daganatot és az attéteket. A mu-
tét tervezésekor funkcionalis és kozmetikai szempontokat
is figyelembe kell venni (18)! Amennyiben a primer tumor
eltavolitdsa nem malignitds gyantja miatt tortént és mik-
roszképos reziduum maradt, reexcizié sziikséges. Nagy
méreti (bulky) tumorok esetén széba johet a tumor sebészi
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megkisebbitése (debulking miitét) a kemoterdpia megkez-
dése el6tt.

A kemoterapia utdn un. ,,second look” miitét a kovetke-
z6 esetekben sziikséges: komplett remisszié szovettani meg-
erdsitése (pl. annak eldontésére, hogy sziikséges-e lokalis
irradidcid), neoadjuvans kemoterdpia és/vagy sugarkezelés
utan visszamaradt é16 daganatsejtek eltavolitasara, sugarke-
zelés dozisdnak csokkentése érdekében (14).

Paratesticularis RMS esetében a betegek érintett oldali
magas kasztracidja szitkséges (13, 19). A retroperitonealis
nyirokcsomok ablaciéjanak szitkségességével kapcsolatban
nincs egységes allaspont. Az eurdpai iranyelv csak akkor te-
szi szitkségessé, ha a képalkotd vizsgalatok felvetik a nyirok-
csomOk érintettségét. Szovettanilag igazolt retroperitonealis
nyirokcsomo-érintettség esetén a posztoperativ kemotera-
piat sugarkezeléssel kell kiegésziteni. Az 5 éves esemény-
mentes talélés (EFS) jelentésen fligg a nyirokcsomok érin-
tettségétdl. Szovettanilag negativ nyirokcsomdk esetén az
EFS 96%, mig pozitiv nyirokcsomok esetén 69% (19).

Vulvabdl, vaginabol, uterusbdl kiindulé RMS esetén
nem toreksziink primer radikélis eltavolitasra, mivel ezek

2. abra. 15 éves fill MR- (here, kismedence, has) és mellkasi CT-
felvételei. A felvételeken a jobb paratesticularis régiébdl kiin-
dulé 6ridsi méretli embryonalis rhabdomyosarcoma lathaté nyi-
rokcsomé- és tiidéattétekkel. a) A medencérdl késziilt coronalis
T2 szekvencidn lathaté a herezacskéban egy tobbszérosen
szeptdlt, szolid és cisztikus teriileteket is tartalmazd tumor, mely
jobb oldalon az inguinalis csatorndn keresztiil beterjed a kisme-
dencébe. b) Az axialis T2 SPAIR mérésen a jobb oldalon lathatd
a tumoros folyamat. c) A hasban jobb oldalon egymassal 6ssze-
kapaszkodé attétes nyirokcsomok dbrazolddnak. d) A mellkasi
CT-n bal oldalon dorsalisan egy tiidéattét lathatd
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a tumorok rendkiviil jol reagalnak a neoadjuvans kezelésre,
koénnyebben reszekalhatéva valnak.

Hugyholyag és prosztata teriiletérdl kiindulé tumorok
esetében lokalis kontrollra a sugarkezelés dltaldban klinika-
ilag elénydsebb, mint a nagyobb, gyakran elfogadhatatlan
morbiditassal jaré mutéti eltavolitas.

Végtagi elhelyezkedésti rhabdomyosarcomak esetében —
amennyiben a funkcié nem karosodik - primer radikalis
tumoreltavolitasra toreksziink a regionalis nyirokcsomodk
eltavolitasaval egytitt.

A tudéattétek eltavolitasanak sziikségessége tovabbra is
kétséges. Nemzetkozi vizsgalatok (NCI) alapjan a metas-
tasectomia nem javitotta a betegek talélését. Pulmonalis
metastasectomia, esetleg irradidcid jelenleg csak a kezelésre
egyébként jol reagdld betegek rezidualis tiidddattétei esetén
jon szoba (20).

Sugdrkezelés

Mig az USA-ban a rhabdomyosarcoma kezelésének f6 alap-
pillére a sugarkezelés, az eurdpai protokollok visszafogot-
tabbak a sugdarkezelés alkalmazasaval a lehetséges késdi
mellékhatasok miatt. Fiatal gyermekekben, ha a neoadjuvans
kezelés soran komplett remisszioba keriiltek, eltekintiink
a sugarkezeléstél (21). Az irradidci6 alkalmazasa ugyanakkor
teljessé teheti a betegség lokalis kontrolljat olyan lokalizaci-
oban (pl. fej-nyak, medence), ahol radikalis miitéti eltavoli-
tas nem lehetséges. Kisebb tumorok irradiacioja 36-41,4 Gy
Osszdodzissal torténik, mig nagyobb tumorreziduumok eseté-
ben akar 54 Gy is adhato. A sugardozis a betegség lokaliza-
cidjatdl, kiterjedésétdl és a szovettani altipustdl fiigg (15, 16).

Kemoterdpia

A gyermekkori RMS esetében a korabbi évtizedekben alkal-
mazottlokalis sugarkezelés talélési eredményeit 1ényegesen ja-
vitotta a szisztémas kemoterapia bevezetése (12). A kemotera-
pia alapja napjainkban a szvettani alcsoporttol (embryonalis,
alveolaris RMS), lokalizaciotdl, stadiumtol fliggd Osszetételli
éshosszisagu kombinalt gyogyszeres kezelés (16, 17,22). A ke-
zelésben alapvetd szerepe van a vincristin, actinomycin D,
ifosfamid alkalmazasanak, de a cyclophosphamid, etoposid,
doxorubicin, carboplatin is hatékony szerek. IV-es stadiumu
betegek esetében az aktiv vénas kemoterdpiat kovetéen szajon
at szedhetd fenntarté kezelés egésziti ki (23, 24). Hazankban
jelenleg a Német Lagyrészsarcoma munkacsoport CWS 2002
protokolljat hasznaljuk.

Eredmények

A korabbi CWS protokollok (CWS-86 és CWS-91) kezelési
eredményei mar kozlésre keriiltek (25-27). A CWS-86 pro-
tokollba 286 RMS-s beteget vontak be. A betegek to6bb mint
fele inoperabilis vagy metasztatikus volt a diagnéziskor.

3. abra. Lagyrészsarcomas betegek eseménymentes tulélé-
se (event-free survival, EFS) gyermekkorban. Forrds: Orsza-
gos Gyermektumor Regiszter. 3 éves EFS: 67,6%, 4 éves EFS:
65,7%, 5 éves EFS: 58,9%
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A betegek 4 gydgyszeres kombindaciét (VAIA: vincristin,
actinomycin D, ifosfamid, adriablastin) kaptak 16-40 héten
at. A sugarterdpia (32-54,5 Gy 0sszdozisban) alkalmazasa
a stadiumtol, a primer tumor elhelyezkedésétdl, a terapids
valasztdl és a second look miitét eredményétdl figgott. Az

4. abra. Rhabdomyosarcomas (RMS) és egyéb lagyrészsarco-
mas betegek teljes tulélésének (overall survival, OS) 0sszeha-
sonlitadsa. Forrds: Orszagos Gyermektumor Regiszter. RMS, 3-5
éves OS: 65,5% (n=60) vs. egyéb lagyrészsarcoma, 3-4 éves
0OS: 78,9% (p=0,31). Egyéb lagyrészsarcoma, 5 éves OS: 69,6%
talélés (N=77)
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5. abra. Embryonalis eredetli rhabdomyosarcomés (Embr. RMS)
és alveolaris rhabdomyosarcomasarcomds (Alv. RMS) betegek
teljes tulélésének (overall survival, OS) 6sszehasonlitédsa. For-
rds: Orszdgos Gyermektumor Regiszter. Embryonalis eredetl
rhabdomyosarcoma, 5 éves OS: 75,2% (N=48) vs. alveolaris
rhabdomyosarcoma, 5 éves OS: 28% (N=12) (p=0,02)
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5 éves EFS 68% volt nem metasztatikus betegek esetében,
mig a tobbi betegnél 60%. Az embryonalis RMS-s betegek
gyogyulasi esélyei jobbak voltak, mint az alveolaris RMS
esetében (67% vs. 41%) (28).

A CWS-91 protokollba 326 beteg keriilt bevonasra RMS
diagndzissal. A kockdzati csoportba sorolas alapja a mit-
hetdség volt. Kiemeltek egy magas kockazati csoportot,
akik 5 gyogyszeres kombinaciot kaptak (EVAIA: etoposid
+ VAIA) és 32-48 Gy sugarkezelést. Sajnos a tulélési ered-
mények a kezelés intenzifikalasa ellenére sem javultak (25).
A magyar gyermekonkoloégiai halézat kdzpontjaiban kezelt
betegek tulélési adatait a 3-5. dbrdk mutatjak. A hazai ered-
mények megfelelnek a nemzetkézi adatoknak (25).

A relabdl6 és terapiarezisztens betegek kezelése tovabb-
ra is problémat jelent. A legtobb recidiva a diagndzis fel-
allitasat kovetd 2-3 éven belil kovetkezik be. 3-4 éven tul
madr ritka a relapszus, de évekkel a sikeres kezelés befejezé-
sét kovetSen is bekovetkezhet. Eredményre a kemoterdpia
intenzifikalasa és (ha a primer kezelésben nem szerepelt)
sugarkezelés alkalmazasa vezethet.

Nem rhabdomyosarcoma lagyrészsarcomdk

Bar 20 éves kor alatt a lagyrészsarcomdk mintegy 41,3%-a
a RMS csoportba tartozik, szamos nem RMS tipust sz6-
vettani entitds is el6fordulhat (3). Leggyakrabban dermato-
fibrosarcoma protuberans, synovialis sarcoma, fibrosar-
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coma, malignus peripherids ideghtivelytumor, liposarcoma,
epitheloid sarcoma, leiomyosarcoma, differencialatlan/nem
klasszifikalhat6 sarcomdk csoportja (amely magaba foglalja
a kordbbi malignus fibrosus histiocytoma csoportot) fordul
el6. A nem RMS sarcomak a test barmely részén megjelen-
hetnek (altalaban fajdalmatlan terime formajaban), de leg-
gyakrabban a végtagokon és a torzson. A betegség progno-
zisa a tumor kiterjedésétdl, a szovettani ,,grading”-t6l (low
vs. high), a primer tumor méretétdl (<5 cm vs. >5 cm) és
az operabilitastol (reszekdlhaté vs. nem reszekalhato) fiigg.
Kezelésitk multidiszciplinaris team munka. Sebészi eltavo-
litas és a szovettani entitdstdl fliggéen kemoterapia és/vagy
sugarkezelés a terapia alapja (29, 30).

MEGBESZELES

A lagyrészsarcomak gyermekkorban ritkak, azonban
a kozponti idegrendszeren kiviili daganatok kozott gya-
korisag szempontjabdl a harmadik helyen allnak. Legjobb
gyogyulasi esélye azoknak a gyermekeknek van, akiknél
a tumor id6ében keriil felismerésre és radikalisan eltavo-
lithat6. A kezelés sebészi ellatas, kemoterapia és sugarke-
zelés gondosan megtervezett kombindcidja. Fajdalmat-
lan terime, tumorgyand esetén a gyermekeket azonnal
gyermekonkologiai kozpontba kell kiildeni. A kezelés si-
keressége nagymértékben fiigg az idében felallitott diag-
noézistdl, a tumor kiterjedésének helyesen megvalasztott,
modern képalkoto eljarasokkal elvégzett felmérésétél. Mar
a biopszids mintavétel és esetleg a primer tumor eltavoli-
tasanak tervezése is multidiszciplindris team dontése kell,
hogy legyen. A nem gyermekonkoldgiai szakemberek altal
hozott dontések, a rosszul megvélasztott primer miitéti ella-
tas a gyermekek életkilatasait lényegesen ronthatja, jé funk-
ciondlis és kozmetikai eredménnyel torténd gydgyulasukat
lehetetlenné teheti.
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