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Kas-Iskelet Sistemi Timérleri
Tam ve Tedaviye Genel Bir Bakis
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Ozet

Kemik ve yumugak doku tiimorlerinin tedavisinde son yillarda elde edilen bagarilar nedeniyle bu
konuya duyulan ilgi giderek artmaktadir. Tiimorlerin sinifflama ve tammlamasindaki gelismeler ve yeni
cerrahi teknikler bu basariya ulagan yoldaki doniim noktalaridir. Radyoterapi, kemoterapi ve cerrahi
girigimlerin uygun kombinasyonlar: ile beg yil yagama oranlar: gegmis yillara gore yiikselmistir. Aym
zamanda hastalarin yagam siiresi uzatilmakla kalmamig, yagam kalitesi de artmugtir. Ekstremite
kaywplar: dnlenerek normale yakin fonksiyonla yagama devam etmeleri saglanmigtir. Genetik,
immiinoloji, biyokimya ve molekiiler biyoloji alamnda yiiriitiilmekte olan galiymalar Oniimiizdeki
yillarda ortopedik onkolojide ulagilacak agamalar igin iimit verici ipuglar: gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: Kemik timorleri, yumugak doku timdrleri, tam, tedavi.

A Review of Musculoskeletal Tumors

Abstract

Recent advances in the treatment of bone and soft tissue tumors have dttracted an increasing
attention on this item. The developments in classification and staging of the tumors and new surgical
techniques are the milestones for the success. With the proper combinations of radiation therapy,
chemotherapy and surgery, five year survival ratés have been significantly raised. Not only the duration,
but also the quality of life has been improved. Extremity losses have been prevented and the patients
have continued to live with near-to-normal function. Studies carried on cytogenetics, immunology,

biochemistry and molecular biology are revealing clues for the steps to be taken in the future.
Key Words: Bone tumors, soft tissue tumors, diagnosis, treatment.

Primer kemik ve yumusak doku maligniteleri
en yogun calisan ortopedi kliniklerinde bile sey-
rek sayilabilecek oranlarda goriilmektedir. Kargi-
lagilan destriiktif kemik lezyonlarimn ¢ogu meta-
statik karsinomlardir. Bir milyon Kkigilik bir
popiilasyonda, bir yilda 20 adet yeni malign kemik
veya yumusak doku tiimorii tamsi1 konabilecegi
yolunda tahminler bildirilmigtir (1). Yine de, bu
nisbeten diigiik insidansa ragmen malign kemik ve
yumugak doku tiimoérleri ile ilgili caligmalar or-
topedik bilgi birikimi i¢inde onemli bir yer kap-
lamaktadir. Ortopedistlerin bu belirgin ilgisine
bir kag agiklama getirilebilir. Oncelikle, kemik
timorii olan hastalarin sergiledikleri klinik tablo
¢ok dramatiktir. Hastalik cogu kez geng yagtaki-
leri tutar ve akut baglangichdir. Siddetli agrilara
yol agabilir, hastalarin ve ailelerin tizerinde ¢ok
olumsuz etkiler yapar. ikinci olarak, benign ve
malign kemik tiimorleri ortaya ¢ikig ve davramsg
yoniinden ¢ok degisken olmakla kalmayip normal
bag dokusu yapilarinin embriyoloji ve genetifini
izlerler. Bu nedenle iskelet sistemi biyolojisi i¢in
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cok degerli bir gcaligma alant olugturduklan belir-
tilmigtir (2).

Ortopedistlerin bu alana yogun ilgi gosterme-
siftin belki de en 6nemli nedeni kemik ve yumusak
doku tiimorlerinin tani ve tedavisinde son yillarda
elde edilen gelismelerdir. Artik amag sadece has-
tanin hayatim kurtarmakla kalmayip ona kullam-
labilir bir ekstremite birakmak olmugtur (3-6).
Bu yonde elde edilen bagarilar, hastalarin iyiligini
arttirmug, ortopedistlerin daha da iyiye ulagma
azimlerini kamgilamgtir, Bu bagarilara hangi yol-
lardan gegerek ulagildigina kisaca gz atacak olur-
sak; kemik tiimorlerinin siniflama ve tammlan-
masindaki gelismelerden cerrahi tekniklerdeki
ilerlemelere uzanan genig bir yelpaze ile kargila-
sinz.

Tam Yontemleri

Kemik ve yumusgak doku tiimérlerini histolo-



30

Jjik olarak benzedigi bag dokusuna goére isimlen-
dirme yaninda gelismis immiinolojik tanimlama
sistemlerinin ve elektron mikroskopisinin kulla-
nima girmesi ile diigiik grade'li intramediiller os-

teosarkom, agresif osteoblastom, clear cell kon-

drosarkom gibi yeni tamilar ortaya' atilmistir
(7,8). Yapilan epidemiyolojik ¢aligmalar ile bu
tiimorlerden bazilarinin genetik, toksikolojik ve
diger gevresel nedenlerine dair veriler elde edil-
migtir. Omegin, travmanin tiimoral lezyon olu-
sumu ile iligkisini ortaya atan galigmalar mevcut-
tur (1). Ayrica, bag dokusu diferansiyasyonunda
genetik bozukluk olan bazi hastalarda bag dokusu
malignitelerinin geligtigi siklikla gozlenmekte-
dir. Buna 6rmek olarak, kemigin Paget hastaligi
olanlarda ortaya ¢ikan osteosarkom olgulan veri-
lebilir (2).

Son yillarda goriintiileme tekniklerinde ortaya
¢ikan geligmeler kemik ve yumugak doku tiimor-
lerinin evrelemesine de katkida bulunmustur.
Sintigrafi, ultrasonografi, bilgisayarhh tomografi
ve manyetik rezonans goriintilleme ile lokal lez-
yonun yayilimi ve dogast hakkinda bir fikir edini-
lir, tedaviye verdigi yamit degerlendirilir. Bu bil-
giler hem biyopsinin hem de elektif cerrahi giri-
simin planlanmasinda ¢ok degerlidir. Ayrica te-
davi dncesi ve sonrasi donemde akciger ve kemik
metastazlarimin varligt ve seyri izlenebilir. Bir
goriintiileme yonteminin esliginde uygulanan bi-
yopsinin o6zellikle pelvis ve omurga gibi bolge-
lerde agik cerrahi girigimlerin zorluklarim orta-
dan kaldirdig1 belirtilmistir (2).

Tedavide Elde Edilen Gelismeler

Altmiglt yillara kadar, radikal cerrahi giri-
simlere ragmen osteosarkomlu hastalarin ancak %
15'inin 5 y1l daha yasayabildigi belirtilmigtir (9).
Ewing sarkomu da fatal seyirli kabul edilerek
hastay! gereksiz yere sakat birakan cerrahi giri-
simlerden vazgegilip bir ¢cok hasta sadece radyote-
rapi ile tedavi edilmigtir. Son yillarda, baz1 adju-
van kemoterap6tik ajarilarin kullanima gitmesiyle
6nemli bir adim atilmigtir. Siklofosfamid, dokso-
rubisin, aktinomisin D, metotreksat ve cis-platin
gibi ajanlar yiiksek grade'li bu sarkomlarda sadece
. lokal lezyonu etkilemekle kalmayip, standart go-
riintiileme teknikleri ile farkedilmeyen mikrome-
tastazlar1 da yok ederler. Boylece morbidite be-
lirgin olarak azaltilir ve hastamn survi sansi
Onemli 6lgiide artar. Birden fazla ilacin kullaml-
dig1 gelismis tedavi protokolleri ile bu ajanlarin
etki ve emniyet dengesi korunabilmistir (10,11).
Artik, Ewing sarkomu ve osteosarkom igin veri-
len 5 yillik survi oranlan % 60'lara ulagmustir.
Neoadjuvan tedavideki gelismeler ile bu rakam
daha da yiikselmektedir (12,13).
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Ewing sarkomu, kemik lenfomalar1 ve yumu-
_sak doku sarkomlan gibi tiimorlerde, primer oda-
gin eradikasyonu ve lokal kontroliinde radyotera-
pinin 6nemli bir rolii vardir. Uygun kemoterapi ve
yeterli bir cerrahi girisimin eklenmesi ile radyo-
sensitif lezyonlarda survi oranlan belirgin 6lgiide
yiikselmigtir. '

Bu tedavi protokolleri ortopedik cerrahlarin
ekstremite koruyucu ameliyatlar1 uygulayabilme
sansim arttirmaktadir ve artik ¢ok daha az sayida
hasta bu tiimérler nedeniyle ekstremitelerini kay-
betmektedir (5,6). Amputasyon bir ¢ok merkezde,
cok daha az uygulanan bir girigim haline gelmis-
tir.

Kemik tiimorlerinin lokal rezeksiyonu ile
yepyeni ameliyat teknikleri planlanmis ve gergek-
lestirilmistir. Rotasyonplasti, vaskiilarize oto-
greft, dondurulmus kadavra allogrefti ve ozel
imal edilmis (custom made) endoprotez uygula-
malarn ile bazen gasirtict olabilen fonksiyonel
sonuglar bildirilmigtir (4,14-18).

Primer kemik veya yumusak doku tiimorlii
hastaya yaklasimda belki de en etkileyici agama
spesifik tiimor markerlarinin arastinlmaya bas-
lanmasidir. Marker'lar tam ve prognoza yonelik
degerli katkilar saglamakla kalmayip bir hayli et-
kili tedavi yontemlerinin temeli olarak da kuila-
nilabilmektedir. Serum ve doku alkalen fosfataz
diizeyleri yillarca osteosarkom tanisinda ve tedavi
etkinliginin- degerlendirilmesinde kullamlmigtir
(9). Son yillarda ¢ok sayida immiinolojik, radyo-
niiklid ve biyokimyasal marker'lar ortaya atilmig-
tir (19,20). Yumusak doku tiimérlerinin hiicre ve
membran marker'larinin belirlenmesinde immii-
noperoksidaz teknigi bazi patoloji laboratuarla-
rinda kullanima girmektedir. Fakat, yine de bu ve
benzeri metodlann spesifikligi heniiz tam kesin-
lesmemigtir. Malignitenin tanimlanmas: ve biyo-
lojik davranmisinin belirlenmesinde propidium
iodid kullanilmas: yolu ile DNA igeriginin flow
sitometrik analizi, nonspesifik olmakla - birlikte
yararl sonuglar veren bir yontemdir. Bu yontemle
DNA kinetigi -tanimlanabilir ve aym zamanda
andploidi fenomeni gosteren anormal hiicre klon-
lan1 belirlenebilir. Belki de bu tekniklerin en du-
yarli olani, bir tiimor hiicresi igin yiiksek oranda
spesifik oldugu diisiiniilen onkogenler veéya gen
delesyonlarinin aragtirilmasidir (2). Hiicre yiizey
reseptorleri ve membran bilesimi ile ilgili ¢ahs-
malar ve DNA ve RNA anormalliklerinin aragti-
rilmasi ile 6niimiizdeki yillarda dnemli bulgula-
nin elde edilme olasihi1 ¢ok yiiksektir. Bu sayede
hem tiimor identifikasyonu kolaylasacak hem de
yeni, spesifik tedavi yontemleri gelistirilebile-
cektir.
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Sonug

Goriildiigii gibi, kemik ve yumusak doku tii-
mdrlerinin tani, gdriintiileme, evreleme ve tedavi-
sinde ¢ok biiyiik mésafeler katedilmistir. Hasta-
larin survi oranlan yiikseltilmig, normale yakin
fonksiyonla yagama devam etmeleri saglanmigtur.
Ontimiizdeki yillarda hiicresel diizeydeki bozul-
manin dogasini tanimlayan yéni aragtirmalar so-
nucunda sadece tani konmayacak belki de tedavi
yontemleri gelistirilecektir. Biyokimya ve mole-
kiiler biyoloji alaninda yiiriitiilmekte olan galig-
malar gelecege daha da umutla bakmamiz1 sagla-
maktadir,
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