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OzeT:

Bu ¢alismanin amaci kedilerde enjeksiyon sonrasi sekillenen asi iliskili sarkomalarinin tamisint ve cerrahi sonuglarim
bildirmektir. Caligma kapsaminda enjeksiyon sonrasi kitle sekillenmesi sikayetiyle getirilen farkli cinsiyet, yas ve
kilolardaki 18 kedi degerlendirildi. Kitlelerin gogunlukla interscapular (n:7), lumbal (n:5) gibi deri alt1 enjeksiyon
uygulamalarinda siklikla tercih edilen bolgelerde sekillendigi tespit edildi. Cerrahi olarak miimkiin oldugunca genis
ensizyon ile kitleler uzaklastirildi. Histopatolojik incelemelerde fibrosarkom (n:12), fibroosteokondrosarkom (n:4),
fibromikzosarkom (n:2) tanis1 konuldu. Intraopetif olarak 13 olguda derin kas dokusu ve gevre dokulara infiltrasyon
tespit edildi. Cerrahi sonrast 14 olguda 3 ay-1 yil arasi degisen siirelerde niiks sekillendi. Niiks sekillenen olgularin
tamaminda kitle bir 6nceki operasyon hattinda sekillendigi ve uzak doku metastazi yapmadig gorildii

Feline vaccine-associated sarcomas: Surgical results in 18 cats

ABSTRACT:

The purpose of this study is to report the diagnosis and surgical outcomes of vaccine-related sarcomas that are formed
after injection in cats. In this study 18 cats in different gender, age and weights were evaluated by the complaint of post-
injection mass formation. It was found that masses were often formed in interscapular (n:7), lumbar (n:5) regions of
body that is preferred generally for subcutaneous injection applications. Masses were removed surgically with a wide
incision as possible. Histopathological examinations revealed fibrosarcoma (n: 12), fibroosteocondrosarcoma (n:4),
fibromyxosarcoma (n:2). Intraoperativly, deep muscle tissue and surrounding tissue infiltration was detected in 13
cases. After 3 monthsto 1 year of the surgery, 14 cases recurrenced. It was obtained that in all of the recurrent cases, the
mass formed again in the previous operation line and did not metastasize to the distant tissues.
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1. Giris

Kedi enjeksiyon iligkili sarkomalar (KEiS/Feline injection site sarcoma, FISS) oldukga agresif karakterde ve
yiksek niiks oraniyla karakterize, uzak organ metastaz olasiligi diisiik olan bir g¢esit mezensimal yumusak doku
timoradir (17, 21, 24). Kedilerde deri iligkili tiimoérlerin %7-21’1 ast iliskili sarkomalardir ve goriilme siklig
0.63/10.000 ile 1/1000 seklinde bildirilmistir (17, 26).

Bu tip tliimorlerin histolojik olarak en sik karsilagilan tipi fibrosarkomlar olup rabdomyosarkom,
mikzosarkom, kondrosarkom, osteosarkom gibi degisik histolojik tipleri de bildirilmistir (4, 17). Genellikle
interscapular bolge, abdomen, gogiis gibi enjeksiyon yapilan bdlgelerde sekillendigi igin ‘asi iliskili fibrosarkom’
veya ‘as1 sonrasi sarkoma’ seklinde isimlendirilmiglerdir (4, 10, 23).

Bu tip sarkomalarin patogenezisi heniiz tam olarak aydinlatilamamig olsa da kronik inflamatorik
reaksiyonlara sebep olan uygulamalarm sarkom olusumuna sebep oldugu degerlendirilmektedir (9). Felin I0kemi
viriis (FeLV) ve kuduz asilamalariyla KEIS gelisimi arasinda belirgin bir iliski bulunmaktadir. Ayni tarafa yapilan
enjeksiyon sayilar arttikca KEIS olusma riski artar. Asilama yapilmayan kedilere oranla tek bir as1 yapilan kedilerde
KEIS olusma riski %50, iki agilama yapilanlarda %127 ve {i¢ veya daha fazla asilama sonrasi ise bu risk %175’e
¢ikmaktadir (17). Son yapilan ¢aligmalarda agilamalar diginda uzun etkili antibiyotik, steroid, meloksikam ve sisplatin
enjeksiyonu, mikrogip uygulamalar1 gibi degisik uyaranlarin da subkutis veya kas dokuda kronik inflamasyona sebep
olarak bag dokunun neoplastik karaktere doniismesine ve KEIS sekillenmesine neden oldugu bildirilmistir (2, 14, 17,
18, 23).

Tedavide giiniimiizde heniiz etkili bir yéntem bulunamamistir. Timér smirlarmin 3-5 ¢cm gevresinden
saglikli dokuyu icine alacak sekilde genis cerrahi eksizyonu ve tlimoériin infiltere olmadigi 1 veya 2 kas tabakasinin
uzaklastirilmasi en ¢ok onerilen ve uygulanan yontemdir (9, 17, 20, 21, 25). Baz1 durumlarda vertebralarin proc.
spinozuslarinin uzaklastirilmasi, parsiyel veya total skapulanin alinmasi, kosta rezeksiyonu, veya ekstremite
ampiitasyonu gibi radikal cerrahi girisimler gerekebilir (17). Bu yizden operasyon oncesinde dzellikle derin doku
infiltrasyonlarmin tespiti ve uzak organ metastazlariin saptanmasi agisindan tomografi (CT) ve MR gibi ileri
goruntileme yontemleri olduk¢a fayda saglar (7, 28). Tedavide cerrahi miidahale en ¢ok Onerilen yontem olsa da
cerrahi Oncesi veya sonrasinda radyoterapi uygulamalari, Oncept IL-2 gibi immunsitumulan uygulamalari,
doksorubisin, tirozin kinaz inhibitérleri gibi kemoterapi uygulamalar1 veya doksorubisin ile birlestirilmis stabil
glutatyon nano altin partikiiller gibi kombine tedavi yontemleri de uygulanabilir (12, 13, 27)

Bu calismada histopatolojik olarak KEIS teshisi konulan, enjeksiyon ge¢misi olan kedilerde tiimdriin cerrahi
olarak uzaklastirilmasi ve sonrasindaki iyilesme siireci, niiks sekillenip sekillenmemesi, tekrar operasyona alinma
araliklarinm arastirilmasi ve sonuglarin literatiir veri ile karsilastirilmas: amaglanmustir.

2. Gereg ve Yontem

Calisma materyalini 2012-2017 tarihleri arasinda Ankara Universitesi Veteriner Fakiiltesi Cerrahi Anabilim
Dal1 Kliniklerine enjeksiyon sonrasi kitle gelisimi sikayeti ile getirilen 18 kedi olusturdu. Hayvanlarin genel klinik
muayenesi yapilip irk, cinsiyet, yas ve agirliklari, kitlenin 6lgiileri kaydedildi (Tablo 1). Hayvanlarin tam kan sayima,
serum biyokimyasi ve toraks rontgenleri alinarak metastaz yoniinden degerlendirildi. Caligmaya sadece anemnez
bilgisinde enjeksiyon sonrasi kitle gelisimi olan olgular dahil edildi. Kitlenin gelisim hizi, operasyon sonrasi yara
iyilesme durumu, operasyondan sonra tekrar kitle sekillenen olgularda iki operasyon arasinda gecen siire ve kag kez
operasyon gecirdigi kaydedildi. Kitlenin sekli diizenli, diizensiz olmasma gore tanimlandi ve yaklagik boyutu tespit
edildi. Operasyon esnasinda ¢evre dokulara ve alt tabakalara infiltrasyon olup olmadigi tespit edildi.

Operasyon icin bolgenin asepsi ve antisepsisi sonrasi hayvan kitlenin konumuna goére sternal veya lateral
poziyonda yatirildi. Hayvanlar kateterize edildi ve operasyon siiresince ekstube olana kadar dengeli elektrolit
solisyon (Ringer laktat 10 ml/kg iv) verildi. Anestezi icin propofol (4-6 mg/kg, iv) indikslyonu sonrasi hayvan
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entlibe edildi ve %3.5 isofluran ile anestezi idamesi saglandi. Operasyon Oncesinde proflaktik olarak sefazol (20
mg/kg, iv), analjezi i¢in ise preemptif olarak morfin uygulandi. Operasyon sonrasi donemde analjezi ve antibioterapi
icin meloksikam ve amoksisilin klavulonat (20 mg/kg po) uygulandi. Operasyon esnasinda literatiirlerde belirtildigi
lizere genig cerrahi ensizyon uygulandi. Genis ensizyon uygulamasi miimkiin olmayan insterscapular bolgelerde
sekillenen kitlelerde, kitlenin hemen bitiminden saglikli dokudan gegecek sekilde ensizyon yapildi (Sekil 1, Sekil 2).
Infiltrasyonun yaygin oldugu ve total ekstirpasyon imkani olmayan olgularda palyatif cerrahi uygulanip miimkiin
oldugunca doku katmanlari goriinen tiimorden temizlendi. Timoral kitle uzaklastirildiktan sonra bdlge serum
fizyolojik ile yikand: ve bilinen dikis yontemleri ile kapatildi.

Tan1 igin gonderilen biyopsi ornekleri Patoloji Anabilim Dali’nda %10’luk nétral formalin soliisyonunda
tespit edildi. Dokular 3-4 mm kalinliginda kiigiiltillerek bir gece ¢gesme suyunda yikandi. Doku takip cihazinda alkol,
ksilol ve parafin serilerinden gecirilerek parafinde bloklandi. Bloklardan 4-5 p kalinliginda kesitler alinarak
Hematoksilen-Eozin (HE) ile boyandi. Ayrica, gereken kesitlerde bag dokuyu ayirt etmek amaciyla Masson’un
trikrom boyamasi kullanildi (16).

Sekil 1: Bir kedide sirt bélgesinde sekillenen fibroosteokondrosarkom (olgu no.6).
Figure 1: Fibroosteochondrosarcoma in the dorsal region of a cat (case no:6).

Sekil 2: Kitle uzaklagtirildiktan sonra bélgenin intraoperatif gériinimu (olgu no: 6).
Figure 2: Intraoperative appearance of the region after removal of the mass (case no: 6).
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Tablo 1: Olgular ve cerrahi sonuglari
Table 1: Cases and surgical results

CA ] Tumdrden
No Irk C* Yas Bélge  Tiimériin sel Infiltrasyon .. ari gegen Sonug Tam
(kg) Niiks J
sure
Dizenli
4X3 cmve - Fibro-
1 M D 5 45 SAD 1X1em iki i Yok byi osteokondrosarkom
kitle
: Dizenli .
2 M D 13 35 IS 35 cm + 4 3-4 ay Fibro sarkom
: Dlzensiz 2. Post Fibro
3 M D 17 4 15 3x5 cm * 1 Say op Ex osteokondrosarkom
4 M D 10 3 SAD  Dizensiz + 1 6 ay Tyi Fibro-myosteo-
sarkom
5 M D 16 4 Lumbal Du:)e(gsu + 2 10 ay Iyi Fibro-sarkom
Duzenli - Fibro-
6 A D 2 25 SAD 2x2cm * ! 8ay Iy osteokondrosarkom
7 M E 5 35 is D‘;g”" + 1 8 ay tyi Fibro-sarkom
8 M E 7 35 STD Du;igsu + 1 10 ay lyi Fibro-sarkom
9 M D 12 4  ssU D‘if(‘;”" + Yok fyi Fibro-sarkom
: Dizenli - Fibro-
0 M D 5 45 1 1x3 i Yok byi osteokondrosarkom
11 M E 9 4 Lumbal Du:)e(gsu + 2 5ay Iyi Fibro-sarkom
; Dizensiz . .
12 M D 8 35 IS 3x4 cm + 2 6 ay Iyi Fibro-sarkom
Diizensiz Intra
13 A D 25 6 Lumbal + operatif ~ Fibro-mikzosarkom
6x10
Ex
14 A D 14 3 Sakrum Dtg(e3nll - 1 12 ay Iyi Fibro-sarkom
5 M D 3 35 IS D‘gf(%”" + 1 12 ay fyi Fibro-sarkom
16 M E 4 5 Lumbal Du;)e(gsu + 1 5ay Iyi Fibromikzosarkom
7 M D 7 4 Lumbal D;i%n“ - Yok Iyi Fibrosarkom
: Dlzensiz 2. Post .
18 A D 9 5 IS 5x8 + 1 10 ay op Ex Fibrosarkom

*M: Melez, A: Ankara, C: Cinsiyet; D: Disi, E: Erkek, IS: interscapuler, SAD: Sag Abdominal Duvar, STD: Sol Torakal Duvar,
SSU: Sag Scapula iistii, L: Lumbal, CA: Canli agirlik

3. Bulgular

Calisma kriterlerini saglayan 4’1 erkek 14’1 disi toplam 18 kisirlastirilmis kedi ¢aligmaya dahil edildi.
Kedilerin 4 tanesi Ankara, 14 tanesi melez irk olup ortalama canli agirlik 3,9 kg (2.5-6), ortalama yas ise 9.5 (2-25)
arasindaydi. Anemnezde hangi enjeksiyonun ne zaman yapildigi tam olarak tespit edilemese de tiimor sekillenen
bolgelerden 3 ay-1 yil gibi degisen siirelerde enjeksiyon uygulamasi yapildigi, bir siire sonra bu bélgede kitle
sekillendigi ve baglangigta kiiciik olan kitlenin giderek biiyiidiigii 6grenildi.
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Operasyon oOncesinde olgulardan alinan alinan kan Orneklerinde tam kan sayiminda ve serum
biyokimyasinda spesifik bir bulguya rastlanmadi. Olgulardan operasyon oncesi aliman grafilerde, akciger metastazi
gorulmedi. Kitlenin sekillendigi anatomik viicud bolgeleri interscapular (n:7), lumbal (n: 5), abdomen (n: 2), toraks
ve abdomen (n: 2), subscapular (n: 1), sacrum (n: 1) seklinde dagilim gosterdi.

Tiiméral kitlenin sekli 10 olguda diizensiz, 8 olguda diizenliydi. intraoperatif olarak yapilan degerlendirmede
13 olguda derin kas dokusuna ve ¢evre dokulara infiltrasyon tespit edildi. 14 olguda cerrahi sonrasi 3 ay ile 1 yil
arasinda degisen siirelerde niiks sekillendi. Niiks sekillenen olgularin tamaminda kitle bir 6nceki operasyon hattinda
sekillendi ve uzak doku metastaz1 yapmadigi goriildi. Niiks sekillenen 4 olguda iki ve iistiinde cerrahi miidahale
gerekti. intraoperatif dénemde ileri yaslh bir kedi (olgu no: 13) ve operasyon sonrasi donemde takip siirecinde ikinci
kez opere edilen 2 kedi (olgu no:3, 18) ileri derecede genel durum bozulmasi sonucu kurtarilamayarak 6ldii.

Olgularin tamaminda operasyon esnasinda kitle uzaklastirildiktan sonra yara hattinin primer kapatilmasinda
sorun yasanmadigi i¢in flep uygulamasi yapilmadi. Operasyon sonrast dénemde iki kedide dikis hattinda enfeksiyon
ve kismi agilmalar sekillendi. Bu olgularda bir hafta siireyle topikal skatrizan pomad uygulamasi ile cerrahi
miidahaleye gerek kalmadan agilan kisimlar kapandi.

Yapilan histopatolojik incelemelerde ¢ok sayida irili-ufakli, mekik seklinde hiper- ve/veya hipo-kromatik
cekirdekli, belirgin g¢ekirdekcikli ve gelisiglizel dizilim gosteren neoplazik bag dokusu hiicrelerine rastlandi.
Fibrosarkom tanisi konulan bu olgularin (n: 11) ¢ogunda neoplazik hiicrelere ¢ok sayida mitoz ile ¢ok ¢ekirdekli dev
hiicreleri eslik etmekteydi (Sekil 3A). Neoplazik bag dokusuyla birlikte gevsek bag dokusundan olusan mikzomatoz
alanlarin bulundugu olgulara fibromikzosarkom (n: 2); kemik metaplazileri ile kas dokusu neoplazilerinin birlikte
goriildiigi olgulara fibromyoosteosarkom (n: 1); kikirdak ve kemik metaplazilerinin bulundugu olgulara ise
fibroosteokondrosarkom (n: 4) tanist konuldu. Bag dokusu hiicrelerinin sitoplazmalart Masson’un trikrom
boyamasiyla mavi renkte boyand1 (Sekil 3B).
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Sekil 3: Fibrosarkom. (A) Anaplazik fibrosit ve fibroblastlar, cok ¢ekirdekli dev hiicresi (oklar) ve mitotik figir (ok
bas1), HE., (B) Sitoplazmalar1 mavi renkte boyanmis anaplazik fibrosit ve fibroblastlar, Masson’un trikrom boyamasi

Figure 3: Fibrosarcoma. (A) Anaplastic fibrocytes and fibroblasts, multinucleated giant cells (arrows) and mitotic
figures (arrowheads), HE. (B) Cytoplasms of anaplastic fibrocytes and fibroblasts are stained blue, Masson's
trichrome staining
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4. Tartisma ve Sonug

Kedi enjeksiyon iligkili sarkomalar genellikle interscapular bdlge, abdomen, gogiis gibi enjeksiyon yapilan
bolgelerde sekillenirler ve interscapular kas gruplari, proc. spinozus ve scapula gibi ¢evre kas-iskelet sistemi
yapilarina yayilim gosterirler (4, 15, 23). Calismamizda olgularin ¢gogunda (n: 12) tiimdrlerin interscapular ve lumbal
bolgede sekillenmesi, bu vakalarda gevre iskelet ve kas yapilarma yayilim gostermesi bakimindan literatiir veriyle
ortiismekte ve enjeksiyonlarin daha ¢ok bu bolgelerden yapildigini gostermektedir.

Enjeksiyon sonrasi timdér gelisimine kadar gegen siirenin 3 aydan 3-10 yil gibi olduk¢a degisken olmasi tam
olarak insidansinin ve spesifik as1 markasmin belirlenmesini zorlasgtirmaktadir (14,19). Bu caligmada da benzer
sekilde 3 ay-1 yil arasinda degisen siirelerde bolgeden enjeksiyon yapildigi hasta sahipleri tarafindan muayeneler
esnasinda belirtilse de spesifik olarak hangi maddenin enjeksiyonu sonucu sekillendigi tespit edilememistir.

Gilinlimiizde uygulanan cerrahi sonrasi veya cerrahi ile birlikte radyoterapi ve kemoterapi gibi kombine
tedavi yontemlerine ragmen cerrahi sonrasinda olgularin ortalama tiimorsiiz gegen siirelerinin 10-32 ay arasinda
degismekte oldugu ve 1-2 yil iginde tiimoriin tekrar ettigi belirtiimektedir (1, 6, 8, 22). KEIS olgularinda marjinal
eksizyon nadiren fayda saglar ve ¢ogunlukla lokal niiksler sekillenir o yiizden tavsiye edilmez. Agresif cerrahi
uygulanan kedilerin tumorden ari gecen sureleri 325 gin, marjinal cerrahi uygulananlarda ise 79 gin olarak
bildirilmistir (5, 27). Bu ¢alismada olgularin 14’tinde 3 ay ile 1 yil arasinda degisen siirelerde bir dnceki operasyon
hattinda niiks sekillenmistir. Niiks sekillenen 14 olgudan 5 olguda iki ve istiinde cerrahi miidahale gerekti.
Interscapular bolge gibi tiimériin alinmasi gii¢ olan bdlgelerde bazi durumlarda proc. spinozus rezeksiyonu yapilip
agresif cerrahi uygulandi ama operasyon hattinda tekrar niiks sekillendigi goriildii. Son yillardaki c¢alismalar
interscapular bolge gibi tlimoriin alinmasinin gli¢ oldugu bolgelerden ziyade ekstremite distali gibi gerekirse
amputasyon gibi radikal cerrahi ile uzaklastirilacak yerlerden enjeksiyon ve asilamalarin yapilmasi tavsiye
edilmektedir.

Ast iligkili sarkomalarda siklikla gozlenen fibrosarkomlar bag doku hiicrelerinden kdken alan malign
karakterde neoplazilerdir. Calismada histopatolojik yonden gozlenen neoplazik bag doku hiicrelerindeki pleomorfik
ozellikler, yiiksek mitotik aktivite ile dev hiicrelerinin varlig: literatiir bilgileriyle uyumludur. Ayirici tanisinda ise
cogunlukla karistig1 leiomyosarkoma ve rabdomyosarkomalardan Masson’un trikrom boyamasi ile sitoplazmalarinin
mavi renkte boyanmasi ile ayirt edilmektedir (3, 4, 11).

Yas skalasinin oldukca degisken olusu ve vakalarin ¢gogunun orta yas ve iistii olusu tiimdoriin gelisiminin
sadece asiyla iliskili olamayacagini gostermektedir. Bu ylizden literatiirlerde de belirtildigi gibi as1 harici
meloksikam, steroit, uzun etkili antibiyotik ve mikrogip uygulamalar1 gibi irritan olabilecek her tiirlii uygulamalarda
dikkatli olunmali ve bir siire bolgenin tiimor gelisimi yoniinden takibi yapilmalidir. As1 uygulamalarinda, asi oda
1s1sina getirildikten sonra uygulanmali, gereksiz asilamalardan kaginilmali, ayn1 bolgeye ¢ok sayida enjeksiyondan
yapilmamalidir.
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