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Amaç: Primer osteosarkomlu hastalar›n uzun vadeli teda-
vi sonuçlar› ve çeflitli prognostik faktörlerin sa¤kal›m ve
hastal›ks›z sa¤kal›m üzerine etkileri de¤erlendirildi.

Çal›flma plan›: 1991-2005 y›llar› aras›nda primer oste-
osarkom nedeniyle tedavi edilen 180 hasta (111 erkek, 69
kad›n; ort. yafl 21±10; da¤›l›m 7-64) çal›flmaya al›nd›.
Yüksek dereceli tümörü olan 165 hastada genel ve has-
tal›ks›z sa¤kal›m oranlar› Kaplan-Meier yöntemiyle he-
sapland›. Yafl, cinsiyet, yerleflim yeri, tümör büyüklü¤ü,
baflvuruda metastaz varl›¤›, patolojik k›r›k, nekroz ora-
n›, enfeksiyon gibi faktörlerin prognoz üzerine etkisi
araflt›r›ld›. Cerrahi tedaviden önce ve sonra hastalara
kemoterapi uyguland›. Ortalama takip süresi 49.7 ay
(da¤›l›m 6-185 ay) idi. 

Sonuçlar: Altm›fl dokuz hasta 16 yafl›ndan küçük idi. Tü-
mörler en s›k femur distali (%47.2) ve tibia proksimalinde
(%25) görüldü. On alt› hasta patolojik k›r›kla, 12 hasta me-
tastaz ile baflvurmufltu. Ortanca tümör büyüklü¤ü 10 cm idi.
Genel sa¤kal›m befl y›l için %68, 10 y›l için %60 olarak be-
lirlendi. Hastal›ks›z sa¤kal›m befl y›l için %50, 10 y›l için
%44 bulundu. ‹ncelenen faktörlerden sadece patolojik k›r›k
ve baflvuruda metastaz varl›¤›n›n prognozu olumsuz etkile-
di¤i belirlendi.

Ç›kar›mlar: Çal›flmam›zda, en önemli prognostik faktörler
olarak belirlenen metastazla baflvuru ve patolojik k›r›k olu-
flumu genellikle geç baflvuru ile iliflkilidir. Her türlü habis
hastal›kta oldu¤u gibi osteosarkomda da erken baflvurunun
sa¤lanmas› ile daha yüksek sa¤kal›m oranlar› elde edilebilir.
Anahtar sözcükler: Kemik neoplazileri/cerrahi; kemoterapi,
adjuvan; tümör metastaz›; osteosarkom/cerrahi; prognoz; sa¤ka-
l›m oran›.

Objectives: We evaluated long-term treatment results of
patients with primary osteosarcoma and the effect of prog-
nostic factors on overall survival and disease-free survival.

Methods: Between 1995 and 2005, 180 patients (111
males, 69 females; mean age 21±10 years; range 7 to 64
years) were treated for primary osteosarcoma. Overall and
disease-free survival rates were analyzed for 165 patients
with high-grade osteosarcoma with the Kaplan-Meier
method. The effects of potential prognostic factors were
assessed, including age, gender, localization, tumor size,
primary metastasis on presentation, the presence of patho-
logic fractures, necrosis rate, and infection. All the patients
received chemotherapy before and after surgery. The mean
follow-up period was 49.7 months (range 6 to 185) months.

Results: Sixty-nine patients were below 16 years of age. The
most frequent involvement was in the distal femur (47.2%),
followed by the proximal tibia (25%). Sixteen patients pre-
sented with a pathologic fracture, and 12 patients with metas-
tasis. The median tumor size was 10 cm. The overall five-
and 10-year survival rates were 68% and 60%, and disease-
free survival rates were 50% and 44%, respectively. Only the
presence of a pathologic fracture and primary metastasis on
presentation were found to affect prognosis.

Conclusion: The two conditions, primary metastasis and
a pathologic fracture, found as the most important prog-
nostic factors in our study are mainly associated with late
presentation. As in every malignant disease, early admis-
sion would provide better survival rates.
Key words: Bone neoplasms/surgery; chemotherapy, adjuvant;
neoplasm metastasis; osteosarcoma/surgery; prognosis; survival
rate.

Harzem ÖZGER,1 Levent ERALP,1 Ata Can ATALAR,1 Berkin TOKER,1 ‹nci AYAN,2 Rejin KEBUD‹,2

Sevil BA⁄BEK,3 Mert BAfiARAN,3 Fulya A⁄AO⁄LU,4 Yavuz D‹ZDAR,4 Bilge B‹LG‹Ç5

‹stanbul Üniversitesi ‹stanbul T›p Fakültesi, 1Ortopedi ve Travmatoloji Anabilim Dal›, 5Patoloji Anabilim Dal›;
3‹stanbul Üniversitesi Onkoloji Enstitüsü, 2Pediatrik Onkoloji Bilim Dal›, 4Radyasyon Onkolojisi Bilim Dal›,



Osteosarkom tedavisinin baflar›s›, kemoterapi re-
jimlerinin geliflmesi ile artm›flt›r. Osteosarkomun lo-
kal kontrolü cerrahiyle sa¤lansa da, sistemik yay›-
l›mdan dolay› kay›plar› önlemek için 1980’lerden
beri ameliyat öncesi ve sonras›nda kemoterapi stan-
dart olarak kullan›lmaktad›r.[1,2] Genifl ve çokmerkez-
li çal›flmalarda %55-75 aras›nda hastal›ks›z sa¤ka-
l›m oranlar› bildirilmifltir.[3-6] Hastanemizde de
1990’lar›n bafl›ndan itibaren onkoloji grubu ile koor-
dineli olarak standart tedavi protokolü uygulanmak-
tad›r.

Bu çal›flmada, hastanemizde cerrahi ve onkolojik
yöntemlerle tedavi edilen hastalar›n uzun süreli kli-
nik ve radyolojik sonuçlar›n› incelemek, genel sa¤-
kal›m ve hastal›ks›z sa¤kal›m oranlar›n› belirlemek
ve prognostik faktörlerin bu oranlar üzerine etkisini
incelemek amaçland›.

Hastalar ve yöntem

1991-2005 y›llar› aras›nda primer osteosarkom
(metastatik veya de¤il) nedeniyle tedavi edilen ve ta-
kipleri düzenli yap›lan 180 hasta (111 erkek, 69 ka-
d›n; ort. yafl 21±10; da¤›l›m 7-64) çal›flmaya al›nd›.
Tüm hastalarda osteosarkom tan›s› hastanemiz pato-
loji laboratuvar›nda kesinlefltirilmifl ve primer veya
sekonder (biyopsi veya uygunsuz cerrahi sonras›)
olarak cerrahi ve/veya onkolojik tedavileri tamamen
hastanemizde yap›lm›flt›.

Tan› yöntemleri

Bütün hastalar, yak›nma olan bölgenin düz rad-
yografisi, lezyonun bulundu¤u kemi¤in tamam›n›n
manyetik rezonans görüntülemesi veya ilk dönem-
lerde bilgisayarl› tomografi incelemesi, metastaz in-
celemesi için akci¤er bilgisayarl› tomografisi, tüm
vücut Tc99 kemik sintigrafisi ile de¤erlendirildi. Bu
görüntüleme yöntemleri yard›m›yla hastalar›n evre-
lendirmesi yap›ld› ve ilk baflvurularda biyopsi yap›-
larak tan› kesinlefltirildi. D›fl merkezlerde biyopsi
yap›lan olgular›n da patolojik incelemesi hastanemi-
zin patologlar› taraf›ndan tekrar edildi, flüpheli olgu-
larda biyopsi tekrarland›. Biyopsi için ilk y›llarda
ço¤unlukla aç›k yöntem kullan›l›rken, son y›llarda
tru-cut yöntem tercih edildi.

Tan› kesinlefltirildikten sonra hastalar neoadju-
van kemoterapi için onkoloji bölümüne sevk edildi;
üç kür tedavinin tamamlanmas› ve kan tablolar›n›n
cerrahiye izin verecek düzeye eriflmesi üzerine yat›-
r›larak cerrahi tedavileri yap›ld›; daha sonra hastalar

bu kez adjuvan kemoterapi için onkoloji klini¤ine
sevk edildi.

Kemoterapi rejimi

Eriflkin hastalar (≥16 yafl): Bu grupta iki ayr› te-
davi protokolü uyguland›. 1991-1999 y›llar› aras›n-
da, ameliyat öncesi neoadjuvan kemoterapi üç siklus
olarak sisplatin 100 mg/m2, epirubisin 90 mg/m2 ilk
gün ve ifosfamid üç güne bölünmüfl dozlarda toplam
6 gr/m2 dozunda üç hafta aralarla uyguland›. ‹fosfa-
mid tedavisinin toksisitesinden korunma amaçl›
mesna tedaviye kat›ld›. Ameliyat sonras› ayn› tedavi
flemas› dört hafta ara ile üç kez daha tekrarland›.
Toplam tedavi alt› siklus oldu.

1999-2005 tarihleri aras›nda ise eriflkin hastalara
ameliyat öncesi üç siklus kemoterapi alterne ilaçlarla
verildi. ‹lk siklusta sisplatin 120 mg/m2 24 saat infüz-
yon, adriablastin 60 mg/m2 48 saat infüzyon; ikinci
siklusta ifosfamid 6 gr/m2 iki güne bölünmüfl, mesna
koruyucu dozu ve sisplatin 120 mg/m2 24 saatlik in-
füzyon ve üçüncü siklusta ifosfamid 6 gr/m2 iki güne
bölünmüfl, mesna koruyucu dozu ve adriablastin 60
mg/m2 48 saat sürekli infüzyonu ile uyguland›. Tüm
tedaviler üç hafta ara ile verildi. Ameliyat sonras› ke-
moterapide ise sisplatin 120 mg/m2 24 saat infüzyon,
adriablastin 60 mg/m2 48 saat infüzyon ve ifosfamid
10 gr/m2 mesna korumas› ile alterne olarak toplam al-
t› siklus verildi. Tüm tedavi dokuz siklus olarak uygu-
land›. Tedaviler üç hafta ara ile yap›ld›. Neoadjuvan
kemoterapi ile istenilen nekroz oranlar› al›namad›¤›n-
da, tedaviye ameliyat sonras› dönemde metotreksat da
eklendi. Metotreksat 12 gr/m2 dozunda folinik asit kur-
tarmas› ile birlikte uyguland›.

Çocuk hastalar (<16 yafl grubu): Bu hastalar ev-
releme çal›flmalar› ve biyopsi sonuçlar› elde edildik-
ten sonra en k›sa zamanda pediatrik onkoloji bölü-
müne kemoterapi için yönlendirildi. Üç hafta ara ile
dört gün süresince üç kez ameliyat öncesi ve üç kez
de ameliyat sonras› kemoterapi uyguland›. Kemote-
rapi için flu flartlar arand›: Hemoglobin ≥10 gr/dl,
mutlak nötrofil say›s› ≥1000/mm3, trombosit say›s›
≥100.000/mm3, ekokardiyografi normal, ejeksiyon
fraksiyonu ≥%60. Tedavi aralar›nda ≤7 gr/dl hemog-
lobin düzeylerinde eritrosit transfüzyonu, ≤30.000
mm3 trombosit düzeylerinde trombosit transfüzyonu
yap›ld›. Transfüzyon gerektiren olgularda her bir
ünite kan ürünü 1500-2000 cGy ›fl›nland›. Febril
nötropeni hastalar› protokol algoritmas›na göre yata-
rak tedavi edildi. Protokol gere¤i hiçbir hastada pri-

Acta Orthop Traumatol Turc212



mer G-CSF/GM-CSF profilaksisi uygulanmad›; an-
cak, 1993-1997 y›llar› aras›nda baz› hastalarda se-
konder profilaksi uyguland›. 1990-2005 y›llar› ara-
s›nda pediyatrik yafl grubu primer hastalarda kemo-
terapi protokolü olarak epirubusin 90 µg/m2/1 gün,
ifosfamid 1.8 gr/m2/1 gün ve sisplatin 100 µg/m2/1
gün dördüncü gün uyguland›, kemoterapi süresince
antiemetik ve mesane koruyucu ürometaksan uygun
dozlarda kullan›ld›.

Zaman içinde nüks gösteren hastalarda ise, dönü-
flümlü yüksek doz metotreksat 12 gr/m2/1 gün ve
yüksek doz ifosfamid 14 gr/m2/1 gün 2-4 hafta ara-
larla kullan›ld›.

‹lk baflvuru ve takipte afla¤›daki bulgular kayde-
dildi, bu bulgular›n sa¤kal›m ve hastal›ks›z sa¤kal›m
üzerine etkileri tek de¤iflkenli ve çokde¤iflkenli ista-
tistiksel analizlerle incelendi.

Hastan›n yafl›: Hastalar›n baflvuru an›ndaki yafl-
lar› kaydedildi ve istatistiksel analiz için 16 yafl s›n›r
kabul edilerek iki gruba ayr›ld›.

Tümör yerleflimi: Öncelikle alt, üst ekstremite ve
gövde olarak grupland›r›lm›flt›; daha sonra hangi ke-
mi¤in hangi bölgesine yerleflti¤i ayr›nt›l› olarak kay-
dedildi. Çokodakl› osteosarkom olgular›nda klinik
olarak önemli olan lezyon esas al›nd›.

Tümör büyüklü¤ü: Büyüklük sadece ekstremite
tümörlerinde de¤erlendirilebildi. Tümör çap›nda her
üç plandaki en büyük çap dikkate al›nd›.

Baflvuruda metastaz: Hastaya patoloji laboratu-
var›nca osteosarkom tan›s› kondu¤u anda vücudun
herhangi bir bölgesinde radyolojik ya da patoloji yo-
luyla kan›tlanm›fl metastaz oda¤›n›n gösterilmesi.

Evre: Hastalar Enneking s›n›flamas›na göre tü-
mör derecesi, yerleflim yeri ve metastaz esas al›narak
evrelendirildi.[7] Evre I düflük dereceli, evre II yüksek
dereceli, evre III ise metastatik lezyonlar› kaps›yor-
du. Bu evrelemede, A terimi intrakompartmantal, B
ise ekstrakompartmantal yay›l›m› temsil etmektedir.

Radyoterapi: Ameliyat öncesi ve sonras› radyo-
terapi eklenen olgular ve nedenleri kaydedildi. 1996
öncesinde ve patolojik k›r›kla baflvuran hastalarda
lokal kontrolü art›rmak için ameliyat öncesinde rad-
yoterapi uyguland›¤› belirlendi. Lokal nüks geliflen
olgularda ameliyat sonras› dönemde radyoterapi uy-
gulamas› yap›ld›.

Kemoterapi program›ndan sapma: Ameliyat ön-
cesi dönemde kemoterapi program›ndan herhangi
bir nedenle sapma oluflan (üç kürden fazla neoadju-
van tedavi alan) olgular kaydedildi.

Cerrahi tipi: Hastalara uygulanan ilk cerrahi gi-
riflim esas al›nd›. ‹lk önce ekstremite koruyucu cer-
rahi yap›lan, daha sonra nüks nedeniyle amputasyon
uygulanan hastalarda ilk giriflim esas al›nd›. Tedavi-
lerin ekstremite koruyucu/amputasyon, protez/biyo-
lojik rekonstrüksiyon gibi özellikleri kaydedildi.

Cerrahi komplikasyon: Komplikasyonlar erken,
orta ve geç dönem olarak üçe ayr›ld›. Erken dönem
ameliyat sonras› bir ayl›k dönemi, orta dönem 1-12
ayl›k dönemi, geç dönem ise bir y›ldan sonraki dö-
nemi kaps›yordu.

Nekroz oran›: Cerrahi sonras› gönderilen ana tü-
mör piyesinde yap›lan patolojik incelemede rapor
edilen yüzdelik nekroz oranlar› kaydedildi. 1996 ve
öncesinde genellikle oran de¤il kalitatif terimler, ya-
ni az-orta-çok kullan›ld› veya hiç belirtilmedi. Bu
nedenle, nekroz oran› rakamsal olarak belirtilen ol-
gularda bu özellik prognostik faktör olarak de¤erlen-
dirildi. Oranlar Huvos ölçütlerine göre birinci dere-
ce (<%50 nekroz), ikinci derece (%50-90), üçüncü
derece (%91-99) ve dördüncü derece (%100) olarak
s›n›fland›r›ld›.[5] 

Metastaz: Ameliyat sonras› dönemdeki takipleri
s›ras›nda akci¤er veya di¤er organlarda metastaz be-
lirlenen olgular ve metastaz tarihleri kaydedildi. So-
liter akci¤er metastazlar› bulunan olgularda gö¤üs
cerrahisi taraf›ndan metastazektomi uyguland›. 

‹statistiksel analizler

Çal›flmaya al›nan 180 hastan›n 15’i düflük dere-
celi s›n›f›na dahil edilen, histopatolojik tan›s› pa-
rosteal tip osteosarkom oldu¤undan toplam sa¤ka-
l›m ve hastal›ks›z sa¤kal›m analizlerine dahil edil-
medi. Geri kalan 165 hastada yafl, cinsiyet, yerle-
flim yeri, evre, baflvuruda metastaz, patolojik k›r›k,
enfeksiyon, cerrahi tipi ve nekroz gibi faktörlerin
toplam sa¤kal›m ve hastal›ks›z sa¤kal›m üzerine
etkileri SPSS 13.0 istatistik program› ile Kaplan-
Meier yöntemi kullan›larak incelendi. Toplam sa¤-
kal›m tan›sal biyopsi tarihinden herhangi bir ne-
denle ölüm tarihine kadar; hastal›ks›z sa¤kal›m ise
hastal›¤›n tekrar› (lokal nüks veya metastaz) ya da
ölüm (hangisi önce olmufl ise) tarihine kadar geçen
süreler esas al›narak hesapland›. ‹statistiksel de-
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¤erlendirmelerde %95 güven aral›¤› içinde p<0.05
anlaml› olarak kabul edildi.

Bulgular

Altm›fl dokuz hasta 16 yafl›ndan küçük iken, 111
hasta 16 yafl veya üstündeydi. Ortalama takip süresi
49.7 ay (da¤›l›m 6-185 ay) olarak belirlendi.

Baflvuru yak›nmas›: Uzun süren ve aktiviteye
ba¤l› olmayan a¤r› ve flifllik hastalar›n büyük ço¤un-
lu¤unda (n=164, %91.1) ilk baflvuru yak›nmas›yd›.
On alt› hastada (%8.9) ise ilk baflvuru an›nda patolo-
jik k›r›k vard›.

Tümör yerleflimi: Osteosarkom 158 hastada alt
ekstremitede, 20 hastada üst ekstremitede, iki hasta-
da ise aksiyal sistemde yerleflmiflti. En s›k görülen
yerler s›ras›yla femur distali (n=85, %47.2), tibia
proksimali (n=45, %25) olarak belirlendi (Tablo 1).

Baflvuruda metastaz: On iki hastada (%6.7) bafl-
vuru an›nda metastaz bulunmaktayd›. Bu hastalar›n
10’unda tutulum sadece akci¤erdeydi. Bir hastada
torakal 12. vertebrada, bir di¤er hastada da akci¤er
ve beyinde metastaz vard›.

Biyopsi: Yirmi dokuz hastaya (%16.1) baflka
merkezde biyopsi, befl hastaya (%2.8) ise yetersiz
cerrahi uygulanm›fl ve daha sonra hastanemize sevk
edilmiflti. Yüz k›rk dört hasta (%80) ise bafllang›çtan
itibaren taraf›m›zdan tedavi edildi.

Patolojik incelemelere göre, 112 hastada klasik
osteosarkom, 24’ünde kondroblastik, 13’ünde ple-

omorfik tipte, alt›s›nda fibroblastik, beflinde telenji-
yektatik, ikisinde küçük hücreli, üçünde sekonder
tümör (1 metale ba¤l›, 1 Paget hastal›¤›na ba¤l›, 1
Ewing sarkomu tedavisi sonras› radyasyona ba¤l›)
vard›. Di¤er 15 hastada ise düflük dereceli parosteal
osteosarkom oldu¤u belirlendi.

Evre: Enneking s›n›flamas›na göre bafllang›çta
148 hasta evre IIB, befl hasta evre IIA, 13 hasta evre
IB, 12 hasta evre IIIB, iki hasta evre IA olarak de-
¤erlendirildi.

Radyoterapi: Toplam 10 hastada (sekizi 1996 ve
öncesinde) tedaviye ameliyat öncesi radyoterapi ek-
lendi. Befl hastada ise kontamine s›n›r veya lokal
nüks nedeniyle ameliyat sonras› dönemde radyotera-
pi uyguland›.

Kemoterapi program›ndan sapma: Üç kürden
fazla neoadjuvan kemoterapi alan 30 hasta (%16.7)
sapma olarak kabul edildi.

Cerrahi tipi: Ekstremite koruyucu cerrahi 158
hastada (%87.8) uyguland›. On dört hastada (%7.8)
amputasyon yap›ld›. Sekiz hasta ise cerrahiyi reddet-
ti. Korunan ekstremitelerin 108’inde endoprotez ile,
50’sinde biyolojik yöntemlerle rekonstrüksiyon ya-
p›ld›.

Tümör büyüklü¤ü: Tümörlerin en büyük çaplar›-
n›n incelenmesi sonucunda ortanca çap›n 10 cm (da-
¤›l›m 2-26 cm) oldu¤u görüldü. Doksan befl hastan›n
(%52.8) tümörü 10 cm’den büyüktü.

Nekroz oran›: Ç›kar›lan tümörlerin kemoterapiye
yan›t›n› araflt›rmak için nekroz oranlar› belirlendi.
Rakamsal olarak nekroz oranlar› patoloji raporlar›n-
da kaydedilen 109 hasta bu aç›dan incelendi. Huvos
ölçütlerine göre, hastalar›n %12’sinde birinci derece
(<%50 nekroz), %41’inde ikinci derece (%50-90),
%38’inde üçüncü derece (%91-99), %9’unda dör-
düncü derece (%100) nekroz saptand›. ‹statistiksel
aç›dan de¤erlendirmek için hastalar %95’in alt›
(n=32) ve üstü (n=77) olarak iki gruba ayr›ld›.

Cerrahi tedavi komplikasyonlar›: Erken, orta dö-
nem ve geç komplikasyonlar olarak üç grupta ince-
lendi. Erken dönemde geliflen 28 komplikasyondan
dokuzu geçici nöropraksi, alt›s› yüzeyel yara sorunu,
11’i enfeksiyon, biri krusta kompartman sendromu,
biri de k›sal›kt›. Enfeksiyon, yara sorunlar› ve nö-
ropraksiler uygun medikal tedavi ve pansuman ile
kontrol alt›na al›nd›. Kompartman sendromu geliflen
hastaya fasyotomi uyguland›. On yedi hastada orta
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Tablo 1. Osteosarkomun görüldü¤ü kemiklere göre 
da¤›l›m›

Say› Yüzde

Üst ekstremite (n=20)
Humerus 13 7.2
Ulna 2 1.1
Radius 1 0.6
Skapula 2 1.1
Klavikula 2 1.1

Alt ekstremite  (n=158)
Femur üst uç 2 1.1
Femur diyafiz 3 1.7
Femur alt uç 85 47.2
Tibia üst uç 45 25.0
Tibia diyafiz 3 1.7
Tibia alt uç 4 2.2
Fibula 7 3.9
Pelvis 9 5.0



dönemde komplikasyon görüldü. Bunlar›n dokuzun-
da protez sorunlar› (erken gevfleme, periprostetik k›-
r›k), sekizinde derin enfeksiyon belirlendi. Geç dö-
nemde görülen komplikasyon say›s› 46 idi. On dört
hastada aseptik protez gevflemesi, 11 hastada derin
enfeksiyon, 13 hastada 2 cm’den fazla k›sal›k, iki
hastada ekstermite deformitesi, dört hastada eklem
kontraktürü, iki hastada biyolojik rekonstrüksiyona
ba¤l› sorunlar (greft rezorbsiyonu ve kaynamama)
saptand›.

Lokal kontrol: On dört hastada takipler s›ras›nda
nüks geliflti. Ortalama nüks geliflme süresi 8.1 ayd›.
Sekiz hastaya uygun seviyeden amputasyon-dezarti-
külasyon, dört hastaya rezeksiyon cerrahisi uygulan-
d›, iki hasta önerilen tedaviyi kabul etmedi.

Metastaz: Takip döneminde 77 hastada (%42.8)
sistemik metastaz izlendi. Altm›fl üç hastada akci¤er
metastaz› saptand›. Yedi hastada multipl metastaz,
yedi hastada da di¤er bölge, organ (karaci¤er, beyin)
metastazlar› görüldü. Akci¤er metastaz› e¤er tek
odakl› ise hastalara metastezoktomi yap›ld›. Akci¤er
metastazl› hastalar›n 52’sine gö¤üs cerrahisi taraf›n-
dan giriflim uyguland›. Bu hastalar›n 35’i kaybedil-
di. Metastazlar›n ortaya ç›k›fl› ortalama 23 ayd›.

Protez sa¤kal›m›

Yüz dokuz hastaya protez uyguland›. Ortalama
protez sa¤kal›m› 42.4 ay (da¤›l›m 3.4-162 ay) idi.

Befl ve on y›ll›k protez sa¤kal›m oranlar› s›ras›y-
la %84.1 ve %62.5 bulundu. Protez sa¤kal›m e¤risi
septik ve aseptik gevflemelerde 30. aya kadar paralel
seyir gösterirken, bu aydan sonra septik gevfleme
oran› artmaktayd›. Bu rakamlar de¤erlendirildi¤inde
protez enfeksiyonunun ortalama 30. ayda ortaya ç›k-
t›¤› sonucuna var›labilir (fiekil 1).

Sa¤kal›m sonuçlar›

Toplam sa¤kal›m oran› befl y›ll›k %68, 10 y›ll›k
%60 idi (fiekil 2). Hastal›ks›z sa¤kal›m ise befl y›ll›k
%50, 10 y›ll›k %44 bulundu (fiekil 3).

Prognostik faktörlerin sa¤kal›m üzerine etkisi
Tablo 2’te özetlendi.

Cinsiyet: Yüz befl erkekte toplam sa¤kal›m oran›
befl y›l için %69±4, 10 y›l için %65±5 idi. Altm›fl ka-
d›n hastada befl y›ll›k toplam sa¤kal›m oran› ayn› ol-
mas›na karfl›n, 10 y›ll›k sürede %56±4’e düflüfl göster-
di (p=0.44). Hastal›ks›z sa¤kal›m da ise erkeklerde befl
y›l için %52±5, on y›l için %47±5; kad›nlarda befl y›l
için %50±7, 10 y›l için %40±7 bulundu (p=0.9).
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fiekil 1. Tümör protezli hastalarda enfeksiyon ile protez sa¤kal›m› aras›ndaki iliflki. Protez sa¤-
kal›m e¤risi septik ve aseptik gevflemelerde 30. aya kadar paralel seyir gösterirken, bu
aydan sonra septik gevfleme oran› artmaktad›r. Siyah ok 30. ay› göstermektedir.



Yafl: On alt› yafl alt› grubu 65 hastan›n 18’i, 16
yafl üstü 100 hastan›n 34’ü kaybedildi. ‹ki yafl grubu
aras›nda sa¤kal›m dikkate al›nd›¤›nda anlaml› fark
bulunmad› (p=0.89). On alt› yafl alt› grupta befl y›l-
l›k sa¤kal›m %69±7, 10 y›ll›k %58±7; 16 yafl üstü
grupta befl y›ll›k %66±5, 10 y›ll›k %59±5 idi.

Yerleflim yeri: Sa¤kal›m analizi yap›ld›¤›nda ista-
tistiksel olarak fark anlaml› de¤ildi (p=0.74); ancak,
uzun dönemde üst ekstremite osteosarkomlar›nda
toplam sa¤kal›m alt ekstremite osteosarkomlar›na
göre daha fazlayd›. Üst ekstremitede toplam sa¤ka-
l›m oranlar› befl y›l için %76±10, 10 y›l için
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fiekil 2. Tüm hastaların genel sa¤kalım e¤risi.
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fiekil 3. Tüm hastalarda hastal›ks›z sa¤kalım e¤risi.

Tablo 2. Prognostik faktörlerin 5 ve 10 y›ll›k genel sa¤kal›m ve hastal›ks›z sa¤kal›m üzerine etkileri

Toplam sa¤kal›m (%) Hastal›ks›z sa¤kal›m (%)

Say› 5 y›l 10 y›l p 5 y›l 10 y›l p

Toplam 165* 68±4 60±4 50±4 44±4
Cinsiyet Erkek 105 69±4 65±5 0.88 52±5 47±5

Kad›n 60 69±4 56±4 50±7 40±7
Yafl <16 65 69±7 58±7 50±6 44±7

≥16 100 66±5 59±5 0.89 51±5 44±6 0.67
Yerleflim Üst ekstremite 20 76±10 48±14 0.74 42±12

Alt ekstremite 143 68±4 64±4 52±4 45±4 0.17
Aksiyal 2

Patolojik k›r›k Yok 149 69±4 65±4 0.08 55±4 48±4
Var 16 57±13 14±12 12±8 <0.01

Baflvuruda metastaz Var 12 26±15 13±12 <0.01 12±8
Yok 153 70± 4 63±4 52±4 46±4 <0.01

Evre IIA 5
IIB 148 71±4 67±4 0.03 55±4 51±4
IIIB 12 50±12 28±14 29±11 0.002

Enfeksiyon Var 139 68±4 58±5 49±4
Yok 26 67±9 0.89 54±10 54±10 0.57

Cerahi tipi Ekstremite koruyucu 146 70±3 62±4 50±4 44±4
Amputasyon 13 56±14 0.5 43±14 0.85
Yok 6

Nekroz oran› (%) 0-94 77 63±6 60±6 46±6 46±6
95-100 32 72±9 66±9 0.39 57±9 57±9 0.2

*180 hastan›n 15’inde düflük dereceli s›n›f›na dahil edilen, histopatolojik tan›s› parosteal tip osteosarkom oldu¤undan sa¤kal›m analizlerine al›nmad›.
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%48±14; hastal›ks›z sa¤kal›m oranlar› ise üst ekstre-
mitede befl y›l için %42±12, alt ekstremitede befl y›l
için %52±4, 10 y›l için %45±4 idi.

Tümör büyüklü¤ü: Tümör çap› <10 cm olan
grupta befl y›ll›k genel sa¤kal›m %71±6, 10 y›ll›k
%67±8 bulunurken; ≥10 cm olan di¤er grupta befl
y›ll›k %73±6, 10 y›ll›k %65±8 idi. ‹statistiksel ola-
rak anlaml› bir fark bulunmad› (p=0.67).

Patolojik k›r›k: On alt› hastada patolojik k›r›k
saptand›. Patolojik k›r›k olmayanlarda befl ve on y›l-
l›k toplam sa¤kal›m oranlar› s›ras›yla %69±4 ve
%65±4; patolojik k›r›k ile baflvuranlarda ise
%57±13 ve %14±12 olarak hesapland› (p=0.08).
Hastal›ks›z sa¤kal›m incelendi¤inde ise anlaml› fark
ortaya ç›kt›. Patolojik k›r›k olmayanlarda befl y›ll›k
oran %55±4 iken, patolojik k›r›k olanlarda bu de¤er
%12±8’e düflmekteydi (p<0.01) (fiekil 4).

Baflvuru an›nda metastaz: Baflvuru an›nda me-
tastaz saptanan 12 hastan›n befl y›ll›k toplam sa¤ka-
l›m oran› %26±15, 10 y›ll›k %13±12 (p<0.01) ola-
rak hesapland›. Hastal›ks›z sa¤kal›m analizinde ise
befl y›ll›k oran %12±8 idi (p<0.01) (fiekil 5).

Enneking evrelendirme sistemine göre 148 hasta
IIB grubundayd›; di¤er gruplardaki hastalar›n say›s›-
n›n az olmas› istatistiksel analiz yap›lmas›n› müm-
kün k›lmad›.

Cerrahi tipi: Ekstremite koruyucu cerrahi yap›-
lan grupta genel sa¤kal›m befl y›l için %70±3, 10 y›l
için %62±4; amputasyon yap›lan grupta ise befl y›l
için %56±14 bulundu (p=0.5). Hastal›ks›z sa¤kal›m
befl y›l için %50±4, 10 y›l için %44±4; amputasyon
grubunda ise befl y›l için %43±14 idi (p=0.85).

Kemoterapiden sapma: Yüz altm›fl befl hastan›n
30’unda kemoterapiden sapma görüldü. Otuz hastan›n
sekizi kaybedildi. Sapma olmayanlarda genel sa¤ka-
l›m befl y›l için %69±4; 10 y›l için %60±5 bulunurken;
sapma olanlarda befl y›ll›k genel sa¤kal›m %62±10 idi.
Fark istatistiksel olarak anlaml› de¤ildi (p=0.8).

Ameliyat öncesi radyoterapi uygulanan yüksek
dereceli osteosarkomu olan 10 olguda befl y›ll›k ge-
nel sa¤kal›m %50±15 bulundu; fakat gruptaki hasta
say›s›n›n azl›¤›ndan dolay› istatistiksel de¤erlendir-
me güvenilir bulunmad›.

Tart›flma

Osteosarkom tedavisi tüm dünyada standart bir
yaklafl›ma ulaflm›flt›r. Ancak, yaklafl›k 10 y›l önce
ulafl›lan %55-75 aras›nda de¤iflen hastal›ks›z sa¤ka-
l›m oranlar›, birçok çabaya ra¤men halen iyilefltirile-
memektedir.[3-5] Bu konudaki en genifl çal›flma olan
Alman-Avusturya-‹sviçre Osteosarkom Çal›flma
Grubu’nun 1702 hastal›k serisinde 10 y›ll›k genel
sa¤kal›m %59.8, hastal›ks›z sa¤kal›m %48.9 olarak
verilmifltir.[3] Sadece metastazs›z baflvuran hastalar›n
de¤erlendirildi¤i Rizzoli Ortopedi Enstitüsü’nün ça-
l›flmas›nda 10 y›ll›k genel sa¤kal›m %70, hastal›ks›z
sa¤kal›m %59 olarak bildirilmifltir.[4] Bizim daha he-
terojen hasta grubumuzda elde etti¤imiz sonuçlar bu
oranlara yak›nd›r (10 y›ll›k genel sa¤kal›m %60,
hastal›ks›z sa¤kal›m %44).[3-5]

Sistemik metastazlar, osteosarkomda kay›plar›n
en önemli nedenidir. Çal›flmam›zdaki hastalarda, ilk
baflvuru an›nda metastaz genel ve hastal›ks›z sa¤ka-
l›m› anlaml› oranda azaltm›flt›r. Metastazl› baflvuru-
nun hastal›¤›n seyrini çok bozdu¤u önceki birçok ça-
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fiekil 4. Patolojik kırık ile sa¤kalım iliflkisi.
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l›flmada da gösterilmifltir.[3,5,6] Bu nedenle, neoadju-
van kemoterapi gelifltirme çal›flmalar›na ço¤unlukla
metastazs›z hastalar dahil edilmektedir.[4,8,9]

Hastalar›n semptomlar ortaya ç›kt›ktan sonra
hastaneye geç baflvurduklar›n› gösteren bir baflka
bulgu da patolojik k›r›kla baflvuran hastalar›n çoklu-
¤udur. Tüm yüksek dereceli osteosarkomlar›n
%10’unu oluflturan 16 hastan›n sa¤kal›m oranlar› di-
¤er hastalardan anlaml› derecede düflüktür. Patolojik
k›r›¤›n prognoz üzerine olumsuz etkisi daha önce de
bildirilmifl ve ekstremite kurtar›c› cerrahi ile bu
prognozun daha da kötüleflmedi¤i belirtilmifltir.[10]

Çal›flmam›zda da 16 hastan›n 13’üne ekstremite kur-
tar›c› cerrahi uygulanm›flt›r.

Tümör büyüklü¤ü, osteosarkomlu hastalar›n
prognozunu olumsuz etkileyen bir baflka faktör-
dür.[3,6] Çal›flmam›zda ortanca de¤er olan 10 cm’den
büyük ve küçük tümöre sahip hastalar›n sa¤kal›mla-
r›nda anlaml› bir de¤iflikli¤e yol açmam›flt›r. Tümör
büyüklü¤ünün kantitatif olarak de¤erlendirilidi¤i
baflka çal›flmalarda da bu faktörün prognoza etki et-
medi¤i belirlenmifltir.[4,9] Tümör boyutunun bulundu-
¤u kemi¤in büyüklü¤üne oran›n› dikkate alan büyük
hasta say›s›na sahip bir çal›flmada ise olumsuz prog-
nostik etki bildirilmifltir.[3]

Sa¤kal›m analizlerine dahil etmedi¤imiz düflük
dereceli yüzey osteosarkomlar›n›n tedavi ve prog-
nozlar› di¤er klasik osteosarkomlardan farkl›d›r.
Cerrahi rezeksiyon tek tedavi olarak önerilmekte,
kemoterapiye gerek duyulmamaktad›r.[11,12] Çal›flma-
m›zdaki hastalar›n tamam› bu yaklafl›ma göre tedavi
edilmifltir. Bu gruptan sadece bir hastada tümör, da-
ha sonra yüksek dereceli metastatik osteosarkoma
dönüflmüfl ve hasta kaybedilmifltir.

Tart›flmal› prognostik faktörlerden olan yafl, cinsi-
yet, tümörün yerleflim yeri çal›flmam›zda sa¤kal›m› et-
kilememifltir. Bir çal›flmada ise, hastan›n baflvuru an›n-
da 40 yafl alt›nda olmas› ve üst ekstremite yerlefliminin
daha iyi prognoz göstergesi oldu¤u bildirilmifltir.[3]

Kemoterapinin etkinli¤ini en iyi gösteren yöntem
rezeke edilen tümördeki nekroz oran›d›r. Çal›flma-
m›zda hastalar›n nekroz oranlar› genifl bir alanda da-
¤›lm›flt›r. Yap›lan istatistiksel analizlerde nekroz ora-
n›n›n sa¤kal›ma anlaml› etkisinin olmad›¤› görül-
müfltür. Nekroz oran›n›n prognozu etkiledi¤i birçok
çal›flmada[3,5,6] gösterilmiflse de, bu faktörün sonuçla-
r› etkilemedi¤ini bildiren yay›nlar da vard›r.[4,9]

Baz› hastalarda (sosyal güvenlik sistemi ve pro-
tez temini konusundaki sorunlar nedeniyle) standart
üç kür kemoterapiden sapmalar yafland›. Dört veya
befl kür neoadjuvan kemotarapi alan hastalar›n sa¤-
kal›mlar›nda standart tedavi alanlardan anlaml› fark-
l›l›k belirlenmedi.

Cerrahi uygulanan bölgede enfeksiyonun oste-
osarkomlu köpeklerde olumlu prognostik etkiye sa-
hip oldu¤u bildirilmifltir.[13] ‹nsanda böyle bir veri
yoktur. Enfeksiyon görülen hastalar›n genel sa¤ka-
l›mlar› di¤erlerinden farkl› bulunmam›flt›r. Ancak,
bu hastalarda protez sa¤kal›m› enfeksiyon geliflme-
yenlere göre daha k›sad›r.

Bu çal›flaman›n zay›f taraflar› tüm çabalar›m›za
ra¤men olgu say›s›n›n s›n›rl› olmas›, veri toplamada-
ki yetersizlikler ve bu durumun istatistiklerdeki so-
nuçlara yans›ma olas›l›¤›d›r. Güçlü taraf› ise, ülke-
mizin ortopedi literatüründe ilk kez bu tür bir anali-
zin yap›lm›fl olmas› ve sonraki çal›flmalar için yol
gösterici olmas›d›r.

Sonuç olarak, hastanemizde güçlü multidisipliner
iflbirli¤i ile uluslararas› kabul edilmifl oranlara yak›n
baflar›yla osteosarkom tedavisi yap›lmaktad›r. Çal›fl-
mam›zda en önemli prognostik faktörler olarak be-
lirlenen, metastaz ile baflvuru ve patolojik k›r›k olu-
flumu, genellikle geç baflvuru ile iliflkilidir. Her türlü
habis hastal›kta oldu¤u gibi osteosarkomda da erken
baflvurunun sa¤lanmas› ile daha yüksek oranlar elde
edilebilir.
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