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arasında zirve yapar. Genellikle ekstremitelerin uzun 
kemiklerinin metafizyel bölgesinde görülür ve gittikçe 
azalan sıra ile, distal femur, proksimal tibia, proksimal-
orta femur ve proksimal humerustan gelişir. Daha na-
dir olarak da, vücudun diğer kemiklerinden, örneğin 
pelvisten gelişebilir.[2]

Osteosarkomda, hem tümörlerin kendi içinde hem 
de aralarında çeşitlilik gösteren çok sayıda kompleks 
kromozomal anomaliye rastlanabileceğini, sitogenetik 
değerlendirmeler ortaya koymuştur. Ewing sarkomu, 
sinoviyal sarkoma ve alveolar rabdomyosarkomdan 
farklı olarak osteosarkom, spesifik tekrarlayan kro-
mozomal tekrar düzenlenmelerle ilişkili değildir.[5,6] 
Moleküler analizler, p53 ve retinoblastom tümör bas-
kılayıcı genlerinin inaktivasyonu ve MDM2 gibi onko-
genlerin overekspresyonu gibi çeşitli genetik değişimleri 
ortaya çıkarmıştır.[7,6] Mesela, RB1 genindeki değişim-
ler, raporlanan olguların %70’inde bildirilmiştir ve RB1 
genindeki heterozigotluğun kaybının, kötü prognoz 
için işaret olduğu gösterilmiştir. Retinoblastom tanılı 
hastalarda, genel popülasyona oranla 500 kat daha 
sık osteosarkoma gelişir.[8,6] Ek olarak osteosarkoma, 
çok sayıda ve çeşitli kanserlerle ilişkili olan Li-Fraumeni 
sendromu ile ilişkili olan en sık ikinci malignitedir.[6]

P rimer malign kemik tümörleri nadir neoplazm-
lar olup, tüm kanserlerin %0,2’sinden azını oluş-
turmaktadır.[1] Adolesan ve genç erişkinlerde ise 

en sık görülen solid tümörler, primer kemik tümörleri 
olup, sıklık olarak lösemi ve lenfomaların hemen ar-
kasından gelmektedir. Çok küçük yaştaki çocuklarda 
nadirdir.[2] Osteosarkoma, kondrosarkoma, ve Ewing 
sarkomu en sık görülenleri olup, tüm olguların sırasıyla 
%35, %30 ve %16’sını oluştururlar. Malign fibröz his-
tiyositoma, fibrosarkoma ve kordoma ise diğer nadir 
görülen türler arasında yer almaktadır.[3]

OSTEOSARKOM

Genel bilgiler

ABD’deki osteosarkom sıklığının, 20 yaşın altındaki 
hastalarda genel popülasyona göre, her yıl başına, mil-
yonda 5 olduğu tahmin edilmektedir ve siyahlar (mil-
yonda 6,8), koyu esmer tenliler (milyonda 6,5) ve be-
yazlar (milyonda 4,6) arasında hafif bir varyasyon gös-
terir. Erkeklerde (yıl başına milyonda 5,4), kadınlara 
göre (yıl başına milyonda 4) biraz daha sık görülür.[4]

Osteosarkom, malign çocukluk çağı kemik tümör-
lerinin %60’ını oluşturur ve sıklığı 10 ile 25 yaşlar 
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Primer malign kemik tümörleri nadir görülen neoplazmlar 
olup, en sık olarak, azalan sıra ile, osteosarkom, kondro-
sarkom ve Ewing sarkomu gözlenmektedir. Bu derleme ya-
zısında, sıklığı diğer kemik tümörlerine göre fazla olan bu 
üç malignitenin tedavisine genel yaklaşımdan kısaca bah-
sedilip, özellikle radyoterapinin yeri ve uygulama ile ilgili 
genel bilgiler, literatür ışığında özetlenmeye çalışılmıştır.
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Primary malignant tumours of bone are substantially rare 
malignancies among all primary sites and most common 
subtypes, with decreasing order, are osteosarcoma, chon-
drosarcoma and Ewing sarcoma. In this review, especially 
role of radiotherapy and general information about how 
to apply this modality as well as overview to whole treat-
ment approach are summarised in the light of literature.
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Hastaların çoğu, etkilenen kemikte lokalize ağrı 
ile başvurur. Ağrı genellikle birkaç aylıktır ve azalıp-
çoğalma periyotları gösterebilir. Eşlik eden yumuşak 
doku şişliği veya ele gelen kitle olabilir. Bazı hastalar, 
patolojik kırık ile başvururlar.[9]

Osteosarkomun doğru evrelemesi için, lokal ve uzak 
görüntüleme, kritik bir role sahiptir. Teşhis, genellik-
le, direkt radyografilerle kuvvetle tahmin edilir. Tüm 
kemiğin radyografisi alınır ve klasik olarak, hem korti-
kal hem medullar kemiği aşındıran, metafizyel lezyon, 
eşlik eden ossifiye ekstraosseöz yumuşak doku kitlesi 
ile birlikte gözlenir. Düz radyografiler, hemen hemen 
diagnostik olmasına rağmen, manyetik rezonans (MR) 
görüntüleme, tümörün anatomik uzanımını belirle-
mek ve ameliyat öncesi planlama için altın standarttır. 
Tümörün intra- ve ekstraosseöz uzanımını belirlemek 
için ilgili kemiğin tümünün MR görüntülemesi kullanı-
lır. MR, nörovasküler yapılara yakınlığı, skip metastaz-
ların varlığını ve intraartiküler içeriği ortaya çıkarır.[6] 
Skip metastazlar, Enneking ve Kagan tarafından aynı 
kemikte, primer lezyondan anatomik olarak ayrılan, 
eş zamanlı, daha küçük tümör odakları veya eklemin 
diğer tarafında eşzamanlı daha küçük tümör odağı 
olarak tanımlanır.[10,11] Sistemik evreleme, akciğer ve 
kemik metastazları için bilgisayarlı tomografi (BT) ve 
radyonüklid kemik görüntülemeyi içermelidir (3).

Pozitron emisyon tomografisinin (PET) osteosar-
kom görüntülemesindeki yeri ise günümüzde değerlen-
dirilmektedir.[6] Osteosarkom tanılı 206 hasta ile ya-
pılan ve PET/BT’yi kemik sintigrafisi ile kıyaslayan bir 
çalışmada, PET/BT, kemik metastazlarının teşhisinde 
daha duyarlı ve kesin iken, PET/BT ve kemik sintigra-
fisinin beraber kullanımı, duyarlılığı arttırmıştır.[12] Bir 
başka çalışmada da kemoterapi önce ve sonrasındaki 
yüksek SUV (standart uptake value) değerlerinin, kötü 
prognoza işaret ettiği bildirilmiştir.[13]

Osteosarkom için kullanılan iki evreleme sistemi 
vardır: “The Musculoskeletal Tumor Society” (MSTS) ev-
releme sistemi[14] ve “The American Joint Committee on 
Cancer System” (AJCC) sistemi.[15] Ancak tedavi plan-
lanmasında basit olarak genelde lokalize ve metastatik 
hastalık olarak sınıflandırılır.

Osteosarkom tedavisine genel yaklaşım

Subtiplere göre yaklaşım

Osteosarkomun birçok olgusunda tedavi cerrahi 
rezeksiyonu içermekle birlikte, cerrahi sınırlar, rekons-
trüksiyon ve adjuvan tedavi planı osteosarkomun sub-
tipi tarafından belirlenir. Bu subtipler; jukstakortikal, 
intramedullar ve periosteal osteosarkomu içermekte-
dir. Her biri farklı lokal rekürrens, metastaz ve sağka-
lım oranına sahiptir.[6]

Yüksek gradlı intramedüller osteosarkom, kemik 
sarkomunun prototipidir ve sadece kemik destrük-
siyonu ile değil, yumuşak doku uzanımı ile de ortaya 
çıkar. Tedavi, genel olarak neoadjuvan kemoterapi, ge-
niş cerrahi rezeksiyon ve adjuvan kemoterapiyi içerir. 
Parosteal osteosarkomlar, düşük-gradlı olup, her kemi-
ğin kortikal yüzeyinde olabilmesine rağmen, tipik ola-
rak distal femurun posterior kısmında olan lezyonlar-
dır. Tedavisi, geniş cerrahi rezeksiyondur. Kemoterapi, 
dediferensiye yüksek gradlı tümörlerde uygulanabilir. 
Tümör, tipik olarak periostiumdan köken alır ve sağ-
kalım beş yılda %80’den fazladır.[6,16]

Düşük-gradlı intramedullar osteosarkom, tüm os-
teosarkomların %1–2’sini oluşturur ve genel olarak 
düşük-gradlı lezyondur. Uzun kemiklerin metafiz 
ve diyafizinde olur ve benign lezyonlarla karışabilir. 
Histolojik olarak fibrozisin baskın olması ve düşük-
gradlı olması ile parosteal osteosarkoma benzer. 
Tedavi geniş cerrahi rezeksiyon ve rekonstrüksiyon-
dur. Kemoterapi, genellikle kullanılmaz.[6] Schwab ve 
arkadaşları da, intramedüller ve jukstakortikal düşük-
gradlı osteojenik sarkomu karşılaştırdıkları çalışmala-
rında, bu iki hastalığın fiziksel yerleşimi farklı olmasına 
(endosteale karşılık parosteal) rağmen lokal rekürrens, 
uzak metastaz ve sağkalımları benzer olduğundan ben-
zer tedavi edilmelerini önermişlerdir.[17]

Periosteal osteosarkom, genelikle direkt grafide kor-
teks erozyonu olarak gözlenen, diğer bir yüzey osteo-
sarkom varyantıdır. Histolojik olarak daha çok kond-
roblastik ve bazı osteoid formasyon alanları içerir. 
Grad, önemli ölçüde değişkenlik gösterir; birçok lezyon 
düşük-gradlı iken, parosteal osteosarkomdan daha 
yüksek gradlı olma olasılığı da vardır. Tedavi, gene ge-
niş cerrahi rezeksiyondur ve kemoterapi, yüksek-gradlı 
ve metastatik olgulara saklanır.[6]

Orta- ve yüksek-gradlı osteosarkomlarda genel 
tedavi yaklaşımı

Son iki dekad boyunca, yüksek-gradlı osteosarkom-
ların tedavisinde etkileyici gelişmeler olmuştur, bu da 
açıkça tanı anındaki mikrometastatik hastalıkların te-
davisini hedefleyen multimodaliteli yaklaşımın başarısı 
ile ilişkilidir.[18] Hastaların sadece %10–20’si tanı anın-
da aşikar metastatik iken, büyük bir kısmı tanı anında 
subklinik metastazları barındırır.[3] Tarihi deliller, baş-
langıçta aşikar metastatik olmayan hastaların sadece 
%20 kadarının sadece cerrahi ile tedavi olabileceğini 
gösterir.[18]

Orta ve yüksek gradlı osteosarkomda tipik tedavi sı-
rası, neoadjuvan kemoterapi → cerrahi (mümkünse or-
gan koruyucu) → adjuvan kemoterapidir.[3] Cerrahinin 
asıl amacı, tümörün bütünüyle çıkarılmasıdır. Cerrahi, 
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ekstremite lezyonları için zamanla ampütasyondan 
uzaklaşıp daha konservatif, ekstremite koruyucu re-
zeksiyonlara yaklaşmıştır.[3] Lindner ve arkadaşlarının 
136 nonmetastatik osteosarkomlu hastayı içeren çalış-
malarında, hastalar neoadjuvan kemoterapi ve cerrahi 
ile tedavi edilmiştir.[19] Hastalardan 79’una ekstremi-
te koruyucu cerrahi, 21’ine rotasyonplasti, 33’üne ise 
ampütasyon uygulanmıştır. Kırk üç aylık izlem sonucu, 
prognozu etkileyen etmenler arasında kemoterapi ce-
vabı, cerrahi sınırlar ve tümör volümü bulunmuştur. 
Sonuç olarak, ekstremite koruyucu cerrahi ile ampü-
tasyonun, yeterli cerrahi sınırlar sağlandığında eşit so-
nuçlara yol açtığını gösteren çalışmalar vardır.[19,20]

Bununla birlikte, kemoterapi yanıtı zayıf olduğun-
da veya hastalar patolojik kırık ile başvurduklarında, 
kabul edilebilir cerrahi sınırlara ulaşmak çok zor ola-
bilir.[21] Ayrıca, pelvisteki lezyonlara cerrahi yapılması 
zor iken, aksiyel iskelet, kafa tabanı veya baş-boyun 
bölgesinde olanlar nadiren ameliyat edilebilir. Bu du-
rumlarda gros tümör rezeksiyonu mümkün olmaya-
bilir veya cerrahi sınırlar yakın veya pozitif de olabilir. 
Bu etmenler de bu bölgelerdeki tümörlerde yüksek 
lokal rekürrens oranlarına neden olmaktadır.[21]

Picci ve arkadaşları [22] kemoterapi ve ekstremite ko-
ruyucu cerrahi ile tedavi edilen ve lokal rekürrens geliş-
tiren 23 hastayı içeren çalışmalarında, cerrahi sınırların 
kalitesi, biyopsi bölgesi ve hematom, gecikmiş iyileş-
me gibi biyopsiye bağlı komplikasyonların gelişmesi 
ve ameliyat öncesi kemoterapiye lokal yanıtın, lokal 
rekürrensin gelişmesiyle direkt ilişkili olduğunu bildir-
mişlerdir. Ek olarak, ekstremite tümörlerinde tümörün 
yerleşim yeri de ekstremite koruyucu yaklaşım düşü-
nüldüğünde önemlidir. Majör nörovasküler yapılara 
yakınlık, eklem boşluklarının invazyonu ve ekstrakom-
partmantal tümörün varlığı, konservatif yaklaşımda 
rekürrens riskini arttıran etmenlerdir. Biyopsi, insiyo-
nel veya trokar olsun, rezeksiyon anında tamamiyle ve 
geniş eksize edilebilecek şekilde, deneyimli bir ekip ta-
rafından gerçekleştirilmeli ve mümkünse definitif cer-
rahiyi de aynı ekip yapmalıdır.[22]

Pelvik osteosarkomlar, tüm osteosarkomların %7–9 
kadarını oluşturmaktadır. Genel sağkalımları da %20
–47 arasında olup, ekstremite osteosarkomların sağ-
kalım oranlarından çok daha düşüktür. Kötü progno-
zun nedenlerinden biri, ileri evrede, geniş tümör hacmi 
ile teşhis edilmeleri olabilir. Ayrıca pelvisin anatomisi 
de tam tümör uzanımını değerlendirmeyi zorlaştırmak-
ta, yeterli cerrahi sınırla eksizyon çok zorlaşırken, lokal 
rekürrens ve komplikasyon riski artmaktadır.[23]

Baş-boyun osteosarkomlu hastalarda da lokal re-
kürrens riski yüksektir. Kassir ve arkadaşları[24] tarafın-
dan yapılan bir metaanalizde adjuvan tedavinin rolü 

değerlendirilmiş, beş yıllık sağkalım %37, lokal rekür-
rens ise yaklaşık %50 bulunmuş; mandibulanın en iyi 
sonuç alınan bölge olduğu, onu maksillanın benzer so-
nuçlarla takip ettiği görülmüştür. Zigoma, orbit, nazo-
etmoid, kraniyal kemikler ve beyinde ise sonuçlar daha 
kötüdür. Gene bu bölgede osteosarkom tanısı olan 
hastalarda yapılan bir çalışmada neoadjuvan kemo-
terapinin yeri değerlendirilmiştir. İki ve beş yıllık sağ-
kalım sonuçları neoadjuvan tedavi grubunda sırası ile 
%100 ve %66,7 iken, sadece cerrahi grubunda %66,7 
ve %41,7 bulunmuştur. Neoadjuvan tedavi, tümör bü-
yüklüğü, tümör yerleşimi ve yaş, sağkalımı etkileyen 
faktörlerdir.[25]

Sonuç olarak kemoterapi, genellikle lokalize veya 
metastatik hastalığın ilk tedavisi olarak, cerrahi re-
zeksiyondan 2–3 ay önce verilir. Ameliyat sonrası da 
metastatik hastalıkla başa çıkmak veya önlemek için 
birkaç aylık multiajan kemoterapi verilir. Neoadjuvan 
kemoterapi, etkilenen ekstremiteyi koruyarak tam cer-
rahi rezeksiyon planlamak için cerraha zaman kazan-
dırır. Diğer teorik olarak düşünülen yararları arasında 
birincisi, başlangıçta tespit edilebilir olmasa bile, has-
taların çoğunda var olan metastatik hastalığı, metas-
tatik tümör yükü en az iken hedef alması; ikincisi ise 
yaygın nekroz oluşumu ve tümör küçülmesini indük-
leyerek ekstremite koruyucu cerrahiyi daha olası hale 
getirmesidir. Üçüncü yararı, kemoterapiyi takiben olu-
şan tümör nekrozunun büyüklüğü ve kür olasılığı için 
prognostik bilgi verirken, cerrahiyi takiben kemoterapi 
seçimini etkilemesidir.[26]

Radyoterapinin yeri

Relaps olasılığı, marjinal veya inkomplet rezeksiyon 
sonrası anlamlı olarak daha yüksek olduğu için ekstre-
miteden ödün vermek gerekse bile, cerrahi, komplet 
rezeksiyonu yeterli marjinle gerçekleştirmek için plan-
lanmalıdır. Ek olarak, spinal, sakrum, kafa tabanı gibi 
bazı bölgelerde komplet rezeksiyon mümkün olmaya-
bilir. Gros total rezeksiyonun uygulanamadığı, yeterli 
cerrahi sınırın sağlanamadığı veya hastanın cerrahiyi 
reddettiği durumlarda eksternal radyoterapi endikas-
yonu doğar.[26]

Radyasyon dozu - yanıt ilişkisinin incelendiği bir 
çalışmada, 30 Gy (Gray) ile hiçbir lezyon kontrol 
edilemezken, 90 Gy üzerinde doz alan tüm lezyonlar 
kontrol edilmiştir.[27] Dolayısıyla osteosarkom, radyo-
terapiye göreceli olarak duyarsız olması ile ünlüdür.[26] 
Ameliyat öncesi radyoterapinin uygulandığı bir seride 
de, 50 Gy sonrası rezeke edilen tüm tümörlerde canlı 
tümör hücreleri mevcutken, 80–100 Gy sonrası canlı 
tümör bulunamamıştır.[28] Definitif lokal tedavi ola-
rak radyoterapinin uygulandığı sınırlı sayıdaki dene-
yim, 60–70 Gy ile makul sınırlarda uzun dönem tümör 
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Radyoterapi tekniği ve hedef belirleme

Diğer sarkomlarda da olduğu gibi, simülasyon ve 
tedavi sırasında optimal tümör kapsamı ve normal 
doku korunması için hastaya doğru pozisyon verilme-
si esastır. Bu amaçla, kişiselleştirilmiş immobilizasyon 
araçları kullanılabilir. Cerrahi öncesi ve sonrası görün-
tülemenin yardımı ile üç boyutlu tedavi planlama siste-
mi, gros tümör volümünü (GTV) ve subklinik hastalık 
bölgelerini tanımlamak için kullanılır.[3]

Klinik hedef volüm (Clinical target volume – CTV), eks-
tremite dışı lezyonlar için 2 cm, ekstremite lezyonları 
için 4–5 cm’ye kadar GTV’ye eklenerek oluşturulur. 
Planlanan hedef volüm (Planning target volume – PTV) 
için ise uygun immobilizasyon sağlandığında CTV’ye 
0,5 cm eklemek yeterli olmalıdır; eğer günlük ‘’görün-
tüleme rehberliğinde radyoterapi’’ (Image guided radiot-
herapy – IGRT) uygulanacaksa daha az sınır verilebilir. 
Spinal kord gibi bitişik organ tolerans dozları nedeni 
ile en azından hedef volümün bir kısmına doz indir-
gemek gerekebilir.[26] Hastaya göre tedavi kişiselleşti-
rilip, üç boyutlu konformal radyoterapi (3D conformal 
radiotherapy – 3D CRT) veya yoğunluk ayarlı radyote-
rapi (Intensity modulated radiotherapy – IMRT) tekniği 
kullanılabilir.

Metastatik hastalarda da, kemoterapiyi takiben, 
primer tümöre palyatif radyoterapi verilebilir. Hem 
primer tümöre hem de kemik metastazlarına göreceli 
olarak yüksek palyatif dozlarda radyoterapi verilebilir.

Akciğer metastazlarının proflaktik radyoterapisi

Akciğer metastazına eğilimi olan bazı pediatrik tü-
mörlerin tedavisinde tüm akciğer ışınlamasının ya-
rarlı olduğu gösterilmiştir. Bunun sonucu olarak da, 
1970’lerin sonunda akciğer metastazı olan osteosar-
komda ameliyat sonrası pulmoner proflaktik ışın-
lama rapor edilmiştir. Bu çalışmaların birçoğunda, 
hastalar proflaktik pulmoner ışınlamadan yarar gör-
memiştir.[32,33] Ek olarak proflaktik akciğer ışınlama-
sında, solunum fonksiyonlarında değişiklik, azalmış 
immün dayanıklılık nedeni ile fırsatçı enfeksiyonların 
görülmesi gibi yan etkiler söz konusudur. Bunlar hep 
birlikte ele alındığında, osteosarkom için günümüzde 
proflaktik akciğer ışınlamasından net bir yarar görül-
meyip, uzaklaşılmıştır.[32]

KONDROSARKOM

Kondrosarkomda cerrahi tedavi

Metastatik olmayan kondrosarkomun her subtipi ve 
gradının tedavisinde, komplet cerrahi rezeksiyon tek te-
davi şansı olmasına rağmen, cerrahinin en optimal tipi 
de tartışma konusudur.[34] Geniş, en-blok rezeksiyon, 

kontrolünün sağlanabildiğini göstermiştir.[26] Hastalar, 
cerrahinin lokal kontrolü sağlamak için tercih edilen 
tedavi seçeneği olduğu ve 50 Gy üzerinde doz ile teda-
vi edilen uzun kemiklerin patolojik kırık riskinin arttığı 
konusunda uyarılmalıdır.[26]

Delaney ve arkadaşları tarafından yapılan ve yaşları 
8–70 arasında değişen 41 osteosarkom tanılı hasta-
nın içerildiği bir çalışmada, hastalar rezeksiyon yapıl-
maması veya yakın/pozitif cerrahi sınırla rezeksiyon 
yapılması nedeni ile ameliyat sonrası radyoterapi al-
mışlardır (21). Hastalara 10–80 Gy (medyan 66 Gy) 
arasında radyoterapi verilmiş, 23 hastanın radyotera-
pisine proton tedavisi de eklenmiştir. Bu çalışmada lo-
kal tümör kontrolü ile radyoterapi dozu arasında kesin 
bir ilişki gösterilememiş olsa da ≥55 Gy ve <55 Gy doz 
alan hastalarda lokal kontrol oranı sırası ile %71 ve 
%53,6 bulunmuştur (p = 0,11). Yazarlar, radyoterapi-
nin lokal kontrole katkı sağladığını ancak mikroskopik, 
minimal rezidüel hastalık durumunda daha etkili oldu-
ğunu belirtmişlerdir.[21]

Children’s Oncology Group (COG) tarafından rezeke 
edilemeyen tümörler için önerilen doz günde bir kez 2 
Gy’lik dozla toplam 70 Gy’dir. Definitif radyoterapi, 
cerrahiden farklı olarak, tüm kemoterapi tamamlanın-
caya kadar ertelenir.[26] Radyoterapi, kemoterapi ile eş 
zamanlı verilebilmesine rağmen, toksisiteden kaçın-
mak için genellikle kemoterapi sonrasında verilir.[3]

Geniş cerrahi sınırlar sağlanamadığında da ameliyat 
sonrası radyoterapi uygulanır. 2 Gy’lik günlük fraksi-
yon dozundan mikroskopik cerrahi sınır pozitifliğinde 
60 Gy; makroskopik rezidüel hastalık için de 66 Gy 
önerilir.[3,26] Ayrıca definitif intraoperatif radyoterapi-
nin cerrahi eksizyon ile beraber uygulandığı çalışmalar 
da vardır.[29]

Relaps osteosarkomda, cerrahinin mümkün olmadığı 
durumlarda, özellikle kemik metastazı gibi yüksek riskli 
durumlarda, kür oranı %15’in altında olup, prognozu 
arttırmak için yeni stratejilere gerek vardır.[30] Hedefe 
yönelik radyoterapi ajanlarından olan Samarium-153 
etilendiamin tetrametilen fosfonik asitin (153Sm-
EDTMP) iskelet dokuya yüksek afinitesi ve artmış akti-
vitesi olan bölgelerde kemoabsorpsiyonu nedeni ile os-
teoblastik kemik lezyonlarına radyoterapiyi selektif ola-
rak dağıtabildiği araştırılmaktadır.[31] Bununla beraber 
Berger ve arkadaşlarının çalışmasında[30] osteosarkom 
progresyonunu kontrol etmekte, otolog hematopoe-
tik kök hücre desteği ile beraber minimal rolü olduğu 
ve diğer palyatif yaklaşımlardan daha farklı bir avantaj 
sağlamadığı bildirilmiştir. Yoğun kemik metastazların-
da samaryum gibi, rhenium ve stronsiyumun da kulla-
nıldığı çalışmalar vardır.
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için ameliyat sonrası 60–66 Gy kullanılır. Definitif te-
davi için ≥70 Gy gerekir.[3]

Ekstremite yumuşak doku sarkomlarında, cerra-
hi ve takiben adjuvan radyoterapi, iyileşme oranla-
rında ve yaşam kalitesinde artışa neden olmuştur. 
Çalışmalar, sadece cerrahiye kıyasla, bu yaklaşımın 
lokal kontrolü ve ekstremite korunmasını arttırdığını 
göstermiştir.[40,41] Ekstremite sarkomları dışında, di-
ğer yerleşim bölgelerinde de radyoterapi, lokal kont-
rolün sağlanmasına katkıda bulunur. Goda ve arka-
daşları[40] tarafından 60 yüksek riskli kondrosarkom 
hastası ile yapılan bir çalışmada, pelvis/alt ekstre-
mite, göğüs duvarı, spinal/paraspinal ve baş-boyun 
yerleşimli hastalar cerrahi ve radyoterapi ile tedavi 
edilmiştir. Radyoterapi, ameliyat öncesi medyan 50 
Gy, ameliyat sonrası da medyan 60 Gy doz ile uygu-
lanmıştır. 75 aylık medyan izlem süresi ile, R0, R1 ve 
R2 rezeksiyonlu hastalar için lokal kontrol oranları 
sırası ile, %100, %94 ve %42 olarak bildirilmiş ve ya-
zarlar radyoterapinin lokal kontrole önemli ölçüde ve 
uzun süreli katkıda bulunduğu yorumunu yapmıştır. 
Pozitif cerrahi sınır öngörüldüğü tümörlerde ameliyat 
öncesi, beklenmeyen pozitif cerrahi sınır veya tekrar 
cerrahinin mümkün olmadığı durumlarda da ameli-
yat sonrası yaklaşımı önermektedirler.

Cerrahi yeterliliğin tanımında ise, seriler arası farklı-
lık göstermesine rağmen, genellikle Enneking kriterle-
ri rehber olarak alınmaktadır. Enneking’e göre “geniş 
eksizyon”, tümörün tamamiyle onu çevreleyen normal 
doku ile birlikte çıkartılması olarak tanımlanırken, 
“radikal eksizyon”, tümörle invaze kasların orijinden 
insersiyoya kadar, içerilen kemiklerin de eklemden ek-
leme tümüyle uzaklaştırılması olarak tanımlanır.[42,43] 
Cerrahi sınırların yeterliliği de lokal kontrole etki eden 
en önemli etmen olduğundan, bu kavramlar radyote-
rapi kararı açısından özellikle önem taşımaktadır.

Özellikle kafatabanı ve aksiyel iskelet yerleşimli kond-
rosarkomlarda cerrrahi yapılamadığında veya yetersiz 
olduğunda yüksek dozda radyoterapi (>60 Gy) vermek 
gerekmektedir. Ancak kritik organlara yakınlık nedeni 
ile geleneksel yüksek enerjili foton ile istenilen yüksek 
doza çıkmak çoğu zaman imkansızdır. Bu nedenle 
de alternatif radyoterapi modaliteleri kullanılmıştır. 
Proton ve karbon iyonları gibi yüklü partikül (parça-
cık) tedavileri ve fraksiyone stereotaktik foton ile çok 
iyi lokal kontrol oranları bildiren çalışmalar vardır.

Proton tedavisi, geniş alan fraksiyone tedavi ola-
rak, ilk defa 1974 yılında ABD’de Cambridge, 
Massachusetts’de Harvard Cyclotron Laboratory’de 
kullanılmıştır. Bugüne kadar 74 000’den fazla hasta, 
dünya çapında proton ile tedavi edilmiştir. Uluslararası 
olarak 36 aktif proton merkezi bulunmakta olup, 11 

orta-yüksek gradlı kondrosarkom olgularında tercih 
edilen cerrahi tedavidir. Onkolojik olarak geniş cerra-
hi sınırlarla eksizyon, hem tedavi hem de lokal kontrol 
için önemlidir.[35] Bununla birlikte, lokalizasyona bağlı 
olarak önemli ölçüde morbiditeye yol açıp, rekonstrük-
siyon gerektirebilir. Düşük gradlı kondrosarkomlarda 
ise lokal adjuvan tedavinin (fenolizasyon veya sıvı nit-
rojenle kriyocerrahi [cryosurgery] gibi) takip ettiği ay-
rıntılı intralezyonal küretaj ve kavitenin kemik greft ile 
doldurulması, umut verici uzun dönem klinik sonuç-
lara ve lokal kontrole yol açar. Lokal adjuvan tedavi, 
sadece kemiğe sınırlı hastalıkta yararlı olabilir.[36] Bazı 
düşük gradlı kondrosarkom olgularında ise tümör bo-
yutu büyüklüğü, intraartiküler veya pelvik lokalizasyon 
gibi nedenlerle, intralezyonal eksizyon yeterli olmayıp 
geniş rezeksiyon tercih edilir. Grad 1 kondrosarkomda 
yumuşak doku uzanımı varsa veya yassı kemik yerle-
şimli ise gene agresif yaklaşımla geniş en-blok rezeksi-
yon önerilir.[34]

Dediferensiye kondrosarkomda ise geniş cerrahi re-
zeksiyon ve adjuvan sistemik tedaviye rağmen prognoz 
kötüdür. Uzun kemiklerin patolojik kırıklarında da ye-
terli rekonstrüksiyon ile geniş eksizyon tercih edilir.[34]

Kemoterapi

Kemoterapi, genel anlamda kondrosarkom tedavi-
sinde, özellikle de en sık görülen konvansiyonel tipte ve 
nadir görülen (düşük gradlı) clear cell varyantında pek 
etkili değildir. Grad 2 ve 3 kondrosarkomda bildirilen 
olguların çok az olması, ve serilerin de geriye dönük ol-
ması nedeni ile kemoterapinin etkisini değerlendirmek 
zordur.[34] Dediferensiye ve mezenkimal kondrosar-
komlar, kemoterapiden yarar görebilir.[37,38]

Radyoterapi

Osteosarkomda olduğu gibi, kondrosarkomda da 
radyoterapinin yeri konusunda Seviye 1 düzeyinde ka-
nıt yoktur.[3] Ancak, standart tedavi yaklaşımı olarak 
adjuvan veya primer radyoterapi tanımlanmış bir yere 
sahiptir.[39,40] Kondrosarkom yavaşça büyür ve bölünen 
hücre fraksiyonu göreceli olarak düşüktür; radyoterapi 
ise bölünen hücrelere etki ettiğinden, kondrojenik tü-
mörlerin göreceli olarak radyorezistan olduğu düşünü-
lür.[34]

Radyoterapi, yüksek riskli tümörlerin yetersiz cer-
rahi rezeksiyonu sonrası, yüksek lokal nüks oranını 
azaltmak için verilir. Bu endikasyonlar; orta-yüksek 
gradlı tümörler, lokal tekrarlayıcı tümörler ve cerrahi 
rezeksiyonun mümkün olmadığı veya sınırlı olabildiği 
lokalizasyonlardaki tümörlerdir. Rezeke edilemeyen 
tümörler için de definitif radyoterapi kullanılabilir. 
Ameliyat öncesi 50 Gy,  yakın ve pozitif cerrahi sınırlar 
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lokal kontrol ve az yan etki sağlayan bu iki modalitenin 
üstünlüğü hakkında kesin yorum yapmamıştır. Karbon 
iyon tedavisinden başka helyum ve neon iyonları ile ya-
pılan bir çalışmada beş yıllık lokal kontrol %78 olarak 
bildirilmiştir.[52]

Rezeke edilemeyen ve şikayetlere neden olan kond-
rosarkomda, özellikle mezenkimal kondrosarkomda 
(daha radyosensitif olması nedeniyle) palyatif radyo-
terapi verilebilir.

EWING SARKOMU

Genel bilgiler

Ewing sarkomu, küçük yuvarlak mavi hücreli malig-
nitelerden olup çocuk ve adolesanda ikinci en yaygın 
primer kemik tümörüdür. Tipik olarak hayatın ilk üç 
dekadında gözlenir.[6] Sekiz yaşından önce ve 25 yaşın-
dan sonra nadir gözlenir. European Intergrup Cooperative 
Ewing Sarcoma Study Group (EICESS) tarafından yapı-
lan ve 975 Ewing sarkomlu hastayı kapsayan kombine 
analizde, medyan yaş 14 (%57 erkek, %43 kız) olarak 
bildirmiştir. Primer tümör yerleşim bölgesi ise %24,7 
pelvis, %16,4 femur, %12,1 kostalar, %8 omurga, %7,6 
tibia, %6,7 fibula, %4,8 humerus, %3,8 skapula, %3,8 
kafatası, %2,4 ayak, %1,9 radius, %1,2 el, %1,2 klavi-
kula ve %0,7 diğer kemiklerdedir.[53]

Genel olarak diyafizel lezyon olarak tanımlanmasına 
rağmen, meta-diyafizel ve metafizyel içerik iki kat daha 
sıktır. Histolojik olarak, uniform, küçük yuvarlak mavi, 
nispeten indiferensiye ve dar sitoplazmalı hücrelerden 
oluşur.[6]

İmmünhistokimyasal olarak Ewing sarkomu analizi, 
vimentin ve S-100 ile nonspesifik ama kuvvetli boyan-
ma gösterir. Tümörlerin çoğunluğu, CD99 /MIC2 yü-
zey antijenleri bakımından pozitiftir.[54] Ancak CD99, 
Ewing sarkomu spesifik olmayıp, lenfoma, lösemi ve 
rabdomyosarkom gibi diğer malignitelerde de görülür. 
Böylece teşhis, genellikle sitogenetik veya “fluorescent 
in situ hyhbridization” (FISH) ile karakteristik t(11;22) 
translokasyonunun görülmesine dayanır.[55,6]

Ewing sarkomunda aksiyel iskelet yerleşimi (özellik-
le pelvis), tümör boyutunun 8 cm’den fazla olması ve 
tanı anında metastatik hastalık kötü prognostik et-
menlerdir.[6]

En sık başvuru semptomu ağrı ve şişliktir. Tümör 
ilerlerken, ağrı artıp azalabilir. Düşük dereceli ateş, 
kırıklık, güçsüzlük gibi sistemik hastalık semptomla-
rı görülebilir.[56] Semptomların ortaya çıkışı ve teşhis 
arasında geçen medyan süre nöroblastom için 21 gün 
iken Ewing sarkomu için 72 gün olarak bildirilmiştir. 
Bu süre, teşhis grupları arasında fark gösterir.[57]

tanesi ABD’dedir ve yeni merkezler gelişmektedir. 
Günümüzde, bir multi-gantry proton merkezi kurmanın 
maliyeti 100 milyon doları aşmaktadır. Ancak bu fiyatı 
düşürmek için daha küçük, tek gantrinin kullanıldığı, 
yeni tedavi yöntemleri geliştirilmekte olup, 20–30 mil-
yon dolarlık maliyet bildirilmektedir. Günümüzde, bir 
fraksiyonluk proton tedavisinin maliyeti, foton tedavi-
sinin 2,4 katıdır ve yeni tekniklerle maliyetin düşmesi 
beklenmektedir.[44,45]

Aslında protonun radyobiyolojik efektifliği (RBE), 
yüksek enerjili X-ışınları ile hemen hemen aynı olup, 
protona olan ilgi, çok iyi doz dağılımı sağlayan fiziksel 
özelliklerinden kaynaklanmaktadır.[46] Fotona kıyasla 
proton, ışın menzilinin sonuna kadar nerdeyse sabit 
miktarda radyasyon muhafaza eder, sonra da kısa bir 
mesafede (kabaca 5–10 mm) enerjisinin çoğunu sa-
lıverir. Bu kısa mesafeye “Bragg Peak” denilmektedir. 
Daha geniş hedefler için de, istenilen hedef uzunlu-
ğunu kapsamak için “spread out Bragg Peak (SOBP)” 
özelliği, ışın modülasyonu kullanılarak oluşturulur. Ek 
olarak, foton ışınları, hastada istenilen hedef derinliğe 
ulaşıldıktan sonra dereceli bir doz düşüşü gösterirken; 
proton ışınlarında Bragg Peak özelliği sayesinde, hedef 
volümün ötesine geçildiğinde, çıkış dozu hemen tama-
men yok olur. Çıkış dozunun elenmesi, tümöre yakın 
komşuluktaki kritik organların (spinal kord, beyin sapı, 
böbrekler gibi) aldığı dozu azaltarak ve hedef volüme 
verilen total dozu arttırarak, protona, fotona göre 
anlamlı bir avantaj sağlar. Ayrıca, hastada radyotera-
piden dolayı biriken total enerji (integral doz) proton 
tedavisi ile anlamlı olarak düşürülür.[47,44] Tipik olarak, 
proton tedavisi, birim olarak “cobalt gray equivalent” 
(CGE) ile reçete edilir.[44]

Tamamiyle rezeke edilemeyen kafa tabanı ve aksiyel 
iskeletin kondrojenik tümörlerinde proton tedavisi ya-
rarlı bulunmuştur. Foton-proton veya sadece proton 
protokolleriyle (79 CGE’ye kadar dozlarla) lokal kont-
rol oranlarını %85–100 arasında, sınırlı oranda ciddi 
yan etki ile bildiren çalışmalar vardır.[48–50]

Karbon iyonları veya diğer yüklü partiküllerle radyo-
terapi, diğer cazip radyasyon modaliteleridir. Bu mo-
daliteler de protonun fiziksel özellikleri ile, daha yüksek 
radyobiyolojik aktiviteyi birleştirir.[34] Schulz-Ertner ve 
arkadaşları[51] tarafından, düşük ve orta-gradlı kafa ta-
banı kondrosarkomu tanısı olan 54 hasta ile yapılan 
bir çalışmada, cerrahi sonrası gros rezidüel hastalığı 
olan hastalar, karbon iyon radyoterapisi ile tedavi edil-
miştir. Medyan total doz 60 CGE olup, üç ve dört yıllık 
lokal kontrol sırası ile %96,2 ve %89,8 ve beş yıllık ge-
nel sağkalım da %98,2 olarak bildirilmiştir. Grad 3 geç 
toksisite sadece bir hastada rapor edilmiştir. Yazarlar, 
proton tedavisi ile karbon iyon tedavisini kıyaslayan 
randomize bir çalışma olmadığı için, her ikisi de yüksek 
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Lokalize hastalıkta tedavi ve radyoterapinin yeri

Standart neoadjuvan kemoterapi, siklofosfamid, 
vinkristin ve doksorubisinle, ifosfamid ve etoposidin 
alterne edilmesini içermektedir.[6] Tipik olarak 4–6 kür 
neoadjuvan kemoterapi, definitif lokal kontrol (cerrahi 
veya radyoterapi veya her ikisi birden) ile takip edilip, 
kemoterapi nerdeyse bir yıla kadar, tümörün yanıtına 
bağlı olarak devam eder. Bu neoadjuvan/adjuvan yak-
laşım, hızlı sistemik ve lokal kontrole olanak sağlar.[58]

Daha önce de belirtildiği gibi, indüksiyon kemotera-
pisine iyi yanıt, cerrahi rezeksiyonu daha olası yapar. 
Eğer tümör, yeterli cerrahi sınır ve makul fonksiyonel 
sonuç ile tam olarak rezeke edilebilecekse, tercih edilen 
lokal tedavi cerrahidir. Eğer yeterli cerrahi sınır sağla-
namazsa tümör yatağına ameliyat sonrası radyoterapi 
endikasyonu vardır. Ayrıca ameliyat sonrası radyotera-
pinin, indüksiyon kemoterapisine zayıf histolojik yanıt 
verip tam olarak rezeke edilen tümörlerde de (rezek-
siyon materyalinde >%10 canlı tümör hücresi) lokal 
kontrol oranını arttırdığı gösterilmiştir.[26,61] Cerrahi ve 
radyoterapi arasındaki süre sağkalımı etkilememesine 
rağmen, ameliyat sonrası 90 günden daha kısa süre 
geçmesi, lokal kontrolü olumlu yönde etkileyebilir.[62]

Schuck ve arkadaşları tarafından yapılan bir çalışma-
da CESS 81, CESS 86 ve EICESS 92 çalışmalarına ka-
tılan 1058 hasta değerlendirildiğinde, ameliyat sonrası 
radyoterapi olsun veya olmasın cerrahi sonrası lokal 
başarısızlık %7,5; yakın cerrahi sınır beklenmesi nedeni 
ile ameliyat öncesi radyoterapi verilen hastalarda lo-
kal başarısızlık %5,3; definitif radyoterapi sonrası da 
%26,3 (p = 0,001) olarak saptanmıştır.[63]

İndüksiyon kemoterapisi sonrası bulky olarak kalan 
veya cerrahi olarak çıkarılması zor bölgelerde (omur-
ga, kafatası, fasyal kemikler, pelvis veya asetabulum) 
olan tümörler 50–55 Gy definitif radyoterapi ile tedavi 
edilebilir. Kemoterapi, radyoterapi boyunca ve sonra-
sında devam ettirilebilir. Sadece radyoterapi ile lokal 
kontrol %75–80 civarında olup Ewing sarkomunun os-
teosarkomdan daha radyosensitif olduğunu gösterir. 
Radyoterapiden önce inkomplet tümör rezeksiyonu, 
sadece radyoterapiye kıyasla lokal kontrolü arttırmaz, 
bu nedenle cerrahi komplet eksizyon öngörülüyor ise 
uygulanmalıdır. İndüksiyon kemoterapisi sonrası mar-
jinal rezeke edilebilir olarak görülen tümörlerde de 
ameliyat öncesi radyoterapi kullanılmıştır.[26]

Radyoterapi dozu ve hedef belirleme

Donaldson.[61] tarafından büyük gruplarca yapılan 
çalışmalar gözden geçirilmiş ve tavsiye edilen dozlar 
Tablo 1’de özetlenmiştir. Bu tabloda da belirtildiği gibi, 
gros hastalık için standart total doz 1,8 Gy’lik günlük 
doz ile toplam 55,8 Gy’dir. 45 Gy’de (36 Gy de ilk alan 

Tedavi öncesi değerlendirme için tüm evreleme çalış-
maları yapılır. Normal grafiler, BT ile (BT, tümör nede-
ni ile kemik korteksinin aldığı zararı ve patolojik kırığı 
değerlendirebilir) desteklenir. MR, tümör ve damar, si-
nir, fasya gibi kritik anatomik yapılar arasındaki ilişkiyi 
göstermesi nedeni ile görüntülemede altın standarttır. 
Tüm hastalar, toraks BT’si ve technetium Tc 99m ke-
mik sintigrafisi veya PET ile değerlendirilmelidir.[58]

Ewing sarkomunda tedaviye genel yaklaşım

ESFT’lerin (Ewing Sarcoma Family Tumors – Ewing 
Sarkomu Ailesi Tümörleri) iyileşmesi efektif lokal ve 
sistemik tedavi gerekir. İndüksiyon kemoterapisi, siste-
mik ve lokal tedaviye eşzamanlı olarak başlamak tercih 
edilir. Bu yaklaşımın başlıca avantajları şunlardır:[56]

 1. Kemoterapiyi ilk olarak uygulamak, 
uygulanan rejimin hastaya olan uygunluğunun 
değerlendirilmesini sağlar.

 2. Yumuşak doku kitlesinin küçülmesi, cerrah veya 
radyasyon onkoloğuna lokal tedavinin volümünü 
küçültmek için yardım edebilir.

 3. Yumuşak doku kitlesinin küçülmesi, cerrahın 
daha iyi cerrahi sınır elde etmesini sağlayabilir.

 4. Kemoterapi süresince bir miktar kemik iyileşmesi 
olur ve bu da, eğer radyoterapi primer lezyonun 
tedavisi için kullanılacaksa, oluşabilecek patolojik 
kırık riskini azaltabilir.

 5. Ek olarak, hastaların %75 kadarı, klinik ve 
radyolojik olarak sadece lokalize hastalığa sahip 
olsa da, sistemik kemoterapi almadıklarında, 
çoğunda metastatik hastalık gelişir. Bu da, 
başlangıçta klinikte radyolojik olarak lokalize 
hastalık olarak değerlendirilen hastaların aslında 
mikrometastatik Ewing sarkomuna sahip 
oldukları hipotezine yol açmıştır.[58]

Biyopsi, tedavinin yapılacağı merkezde alınmalıdır 
ve biyopsi spesimeni, eğer mevcutsa, sadece yumuşak 
doku komponentinden alınmalıdır. Işık mikroskobu, 
elektron mikroskobu ve sitogenetik çalışma için yeterli 
doku elde edilmelidir.[56]

Tanı sırasında hastaların %25’i metastatik hastalık ile 
başvururlar; metastaz genellikle akciğer veya kemik yer-
leşimlidir. Kemik iliği veya lenf nodu metastazı daha az 
sıklıktadır. Genel olarak kabul edilmiş bir evreleme siste-
mi yoktur. Osteosarkomda olduğu gibi, hastalık lokali-
ze veya metastatik olarak sınıflandırılır.[26] Günümüzde 
olaysız sağkalım ve genel sağkalım, lokalize hastalıkta 
sırası ile %65 ve %82; tespit edilebilen metastatik hasta-
lıkta ise %25 ve %39 olarak bildirilmiştir.[6,59,60]
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44–54 Gy) uygulanmış ve bu hastalar birlikte değerlen-
dirildiklerinde, radyasyon dozu ile lokal kontrol arasın-
da bir bağlantı bulunamamıştır.[66] Vertebra lezyonları 
için standart doz, ABD’de 45 Gy’dir.[56]

Akciğer metastazlarının proflaktik radyoterapisi

Sadece akciğere sınırlı metastatik hastalığı olan has-
talarda, konvansiyonel kemoterapiye tam yanıtı taki-
ben, tüm akciğer ışınlaması standart tedavi yaklaşımı 
olmuştur. Tüm akciğere verilen doz, 1,5 Gy’lik günlük 
fraksiyon dozu ile 15–18 Gy’dir.[67] Tüm akciğer radyo-
terapisi (Whole lung irradiation – WLI), sadece akciğerde 
metastazı olan hastalarda sağkalımı arttırır.[68]

Metastatik ve tekrarlayıcı Ewing sarkomunda 
radyoterapi

Gros metastazı bulunan Ewing sarkomu hastalarının 
yaklaşık %20’sinde sağkalım düşüktür. Ancak metasta-
tik hastalıkta bile bazı hastalar uzun dönem sağkalıma 
sahip olabilmektedir.[69] Primer metastatik hastaların 
ele alındığı çok merkezli bir çalışmada, tüm hastalarda 
dört yıllık genel sağkalım oranı %32; olaysız sağkalım 
oranı ise %27 olarak saptanmıştır. Olaysız sağkalım, 
izole akciğer metastazı olan hastalarda %34; kemik/
kemik iliği metastazlarında %28; kombine akciğer ve 
kemik/kemik iliği metastazlarında ise %14’tür (p < 
0,005). WLI ise, izole akciğer metastazlarında sonuçla-
rı iyileştirmiştir (%40’a karşılık %19). Ayrıca başlangıç-
ta hem pulmoner hem de iskelet metastazı olan hasta-
larda da miyeloablatif sitostatik ilaç tedavisi (megate-
rapi) ve/veya WLI uygulaması olaysız sağkalımı oranını 
%0’dan %27’ye yükseltmiştir.[67]

için yeterli olabilmesine rağmen) alan küçültülür.[61,56] 
Ameliyat sonrası radyoterapi dozu da 45–55,8 Gy ara-
sında değişmektedir.

Standart bir yaklaşım olarak uygulanmamasına rağ-
men, günde 2 defa radyoterapi verilerek, hızlandırılmış 
hiperfraksiyone radyoterapi uygulayan çalışmalar da 
bulunmaktadır.[64,65]

Üç boyutlu tedavi planlamaları günümüzde temel 
alınıp; GTV1 = cerrahi ve kemoterapi öncesi tümör; 
GTV2 = indüksiyon kemoterapisi sonrası tümördür. 
CTV1 ve CTV2; sırası ile GTV1 ve GTV2’ye 1,5 cm ekle-
nerek oluşturulabilir (anatomik bariyerlerde bu sınırlar 
azaltılır). Bu CTV’ler, uygun olduğunda GTV’ye çok 
yakın komşuluktaki lenf nodlarını içerir. PTV1 ve PTV2 
ise, kullanılan immobilizasyon ve tedavi esnasında gö-
rüntülemeye bağlı olarak, sırası ile CTV1 ve CTV2’ye en 
az 0,5 cm verilerek oluşturulabilir. Tümörün yerleşim 
bölgesine göre günümüzde 3D-CRT planlama teknik-
leri veya IMRT kullanılabilmektedir.[26]

Ekstremite lezyonları, lenfodemi önlemek için radyo-
terapi alanının dışında en azından 1–2 cm doku şeridi 
kalmasını gerektirirler ki bu da bazen çok zor olabilir. 
Eğer bu sağlanamayacaksa, mümkünse cerrahi düşünü-
lebilir. Tümörü yeterli olarak kapsamak, komşu büyüme 
plakları ve eklemleri korumaktan daha önemlidir.[56]

Vertebralardaki Ewing sarkomlarında ise, spinal 
kordun risk altındaki organ olması nedeni ile, doz ve 
volüm ayarlaması yapmak gerekir. Bu bölgede yeterli 
marjinle cerrahi de çok nadiren mümkün olur. CESS 
81, CESS 86 ve EICESS 92 çalışmalarında vertebral 
lezyonlara 44–60 Gy arasında dozlar (ameliyat sonrası 
44–54 Gy; definitif olarak 46–60 Gy; ameliyat öncesi 

Tablo 1. Donaldson tarafından tavsiye edilen radyoterapi dozları
Doz (Gy) Volüm cm

Gros hastalık 55,8 GTV1+GTV2

45 GTV1 2–2,5

10,8 GTV2 1,5–2

Mikroskopik hastalık 45 GTV2 1,5–2

 Cerrahi spesimende ≥%10 tümör hücresi 55,8

Gros total rezeksiyon

 ≥%10 tümör hücresi 45

 <%10 tümör hücresi, yeterli marjin 0 kemik marjin ≥1

yağ/ kas ≥0,5

fasya ≥0,2

GTV1 = tedavi öncesi tümör volümü;
GTV2 = indüksiyon kemoterapisi sonrası tümör volümü (boost). 
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–35 arasındadır.[74–76] Tercih edilen radyoterapi dozları 
kondrosarkomda olduğu gibidir.

Kemiğin malign fibröz histiyositoması, histopato-
lojik olarak; iğ şekilli fibroblastik hücreler, histiyositik 
morfolojideki mononükleer hücreler ve anaplastik dev 
hücrelerinin karışmını içerir, tümör osteoid ve karti-
laj formasyonu bulunmaz. Ortalama yaş, osteogenik 
sarkomlardan yüksektir ve 2–6. dekadlar arasında 
oldukça eşit olarak dağılmıştır; nadiren daha genç ve 
yaşlılarda gözlenir. Büyük çoğunluğu intramedüller 
yerleşimli olup, periostal varyantları da bildirilmiştir. 
Primer olarak veya benign kemik lezyonlarından se-
konder olarak gelişebilir. Osteogenik sarkomda oldu-
ğu gibi, uzun kemiklerde görülme eğilimindedir, ancak 
%20–30 aksiyel iskelette de gözlenir. Metastaz oranı 
yüksektir. Tedavinin temelini komplet cerrahi rezeksi-
yon oluşturur. Tipik olarak osteosarkomda olduğu gibi 
tedavi edilir; hasta, adjuvan/neoadjuvan kemoterapi-
den yarar görür. İndüksiyon kemoterapisi ve cerrahi ile 
medyan sağkalım süresi 63 ay olarak bildirilmiştir.[3,77]

Radyoterapiye bağlı yan etkiler

Ewing sarkomu veya osteosarkom nedeni ile rad-
yoterapi alan hastaların en az %50’si geç yan etkilere 
maruz kalırlar. Bu yan etkiler: kemik büyümesinin in-
hibisyonu, musküler hipoplazi, lenfödem, fibrözis ve 
sekonder malignitelerdir.[78]

Ekstremite lezyonlarında, ekstremiteyi radyoterapi 
sahasında çepeçevre içermekten kaçınılmalı ve epifizyel 
büyüme plakları ve eklem boşluklarının radyoterapi al-
ması mümkünse sınırlandırılmalıdır.[26]

Radyoterapi tekniğinin dikkatli planlanması ve fi-
ziksel rehabilitasyon geç yan etkileri azaltmak için 
şarttır.[3]
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