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OZET

GIRIS VE AMAC: Metastatik kemik timorlerinde prognoz ve sag kalima etki eden
faktorlerin tamamini incelemek, 6zellikle bagvuru esnasinda metastatik timoriin
primer kdken aldig1 malignitenin bilinip bilinmemesinin prognoz ve sag kalimdaki
etkisini degerlendirmek.

YONTEM: 2021-2025 yillar1 arasinda merkezimize basvuran, metastatik kemik
tumoru tanis1 alan ve klinigimizce takip edilen hastalar retrospektif olarak tarandi.
Tarama neticesinde metastatik kemik tiimorii tanisi alan toplam 42 hasta kaydedildi.
Bu hastalarin 63 kemiginde metastaz olmasimndan kaynakli 63 olgu calismaya dahil
edildi. Dahil edilme kriterleri sunlardi: (1) patoloji tanis1 ile metastatik kemik tiimorii
oldugu kesinlesmis olmasi, (2) en az 3 ay takip siiresi olmasi, (3) ilk bagvurunun niiks
ile olmamasi. Diglanma kriterleri: (1) 3 aydan kisa takip stiresi, (2) tiimoriin patolojik
degerlendirme sonrasi primer kemik tiimorii olmasi, (3) vakanin pediatrik yas
grubunda olmasi.

BULGULAR: Calismaya dahil edilen tiim hastalar sag kalimi etkileyebilecek
faktorler agisindan istatistiksel olarak incelendi. Ayrica sonrasinda primer kaynagi
bilinen ve bilinmeyen vakalar aynmi sekilde prognoz ve survey agisindan
degerlendirildi. Tim olgular degerlendirildiginde elde edilen verilerin literatiirle
uyumlu oldugu goriildii. Primer karsinomun bilindigi ve bilinmedigi seklinde olgular
iki ayr1 grup halinde incelendigindeyse sag kalim ve prognoz adma istatistiksel olarak
anlamh fark gorilmedi. Fonksiyonellik agisindan MSTS skorlama sisteminin
kullanildig1 bu c¢alismada yasam siiresi ile skorlama arasinda istatistiksel olarak
anlaml bir iligki oldugu gorildii.

SONUC: Calismamizdan elde ettigimiz sonuglara gore metastatik kemik tiimorii olan
vakalarda primer karsinom tanisinin basvuru esnasinda bilinmemesi prognoz Ve
survey acisindan olumsuz bir faktor olarak degerlendirilemez. Calismada bunun
disinda elde edilen prognoz ve surveye etki eden faktorler literatiir ile uyumlu olacak
sekildedir.

Anahtar Kelimeler: Kemik, metastaz, MSTS, prognoz, tumaor

viii



ABSTRACT

Factors affecting prognosis and surveillance in metastatic bone tumors

INTRODUCTION AND AIM: The aim of study is evaluating all factors affecting
prognosis and survival in metastatic bone tumors, with particular focusing whether
knowing the primary origin of the metastatic tumor at time of presentation has an
impact on prognosis and survival.

METHODS: Patients present at our center between 2021 and 2025 were diagnosed
with metastatic bone tumors, were followed up in our clinic were retrospectively
reviewed. Total of 42 patients diagnosed with metastatic bone tumors were identified.
Due to metastases involving 63 bones among these patients, 63 cases were included in
the study. Inclusion criteria were: (1) a confirmed diagnosis of metastatic bone tumor
through pathology, (2) a minimum follow-up period of 3 months, and (3) no recurrence
at initial presentation. Exclusion criteria were: (1) follow-up period shorter than 3
months, and (2) diagnosis of primary bone tumor after pathological evaluation.

RESULTS: The entire study population was statistically analyzed for factors that
could affect survival. Additionally, cases with known and unknown primary tumors at
presentation were separately evaluated in terms of prognosis and survival. Data
obtained from all cases were found to be consistent with the literature. When the cases
were grouped based on whether the primary carcinoma was known or unknown at the
time of diagnosis, no statistically significant difference in survival or prognosis was
observed. In this study, functional outcomes were assessed using the MSTS scoring
system, and a statistically significant relationship was found between the MSTS score
and survival duration.

CONCLUSION: According to our study, the absence of a known primary carcinoma
at the time of presentation in patients with metastatic bone tumors cannot be considered
a negative prognostic factor for prognosis and survival. Other factors found to affect
prognosis and survival in the study were consistent with literature.

Keywords: Bone, metastasis, MSTS, prognosis, tumor



1.GIRIS VE AMAC

Metastatik kemik tiimorleri kemigin en sik goriilen malignitesidir. Her malignitede
oldugu gibi metastatik kemik tiimorlerinde de erken teshis ve tedavi oldukga
onemlidir. Bundan dolay1 bu olgularda prognoz ve surveye etki eden veya edebilecek
faktorlere h&dkim olmak bu alanda ¢alisan hekimler i¢in oldukga biyuk 6neme sahiptir.
Literatiir incelendiginde tam1 asamasindan tedaviye kadar oldukca fazla etken

oldugunu gériiyoruz (Roodman, 2004).

Baslicalarina deginmek gerekirse; yas, sigara kullanimi, ek hastaliklar, uygulanmis
tedaviler, gecirilmis cerrahiler, primer malignitenin cinsi gibi bir¢ok faktor sayilabilir

(Katagiri ve ark., 2005).

Biz bu caligmada bu faktorlerden hangisi daha 6nemli buna de§inmek ve prognoz
acisindan simdiye kadar tanimlanmis faktorler arasinda en iyi belirte¢ hangisi olabilir

degerlendirmeyi amaclandi.

Bunlara ek olarak yeni sag kalim ve hastaligin seyri tzerinde 6ngori edinmemizi
saglayabilecek yeni veya farkli bir faktor olabilir mi sorusuna cevap vermek istendi.
Bu nedenle 6zellikle metastatik kemik tiimorii vakalarinda primer malignitenin tani
animda belli olup olmamasinin yol gosterici bir faktor olarak literatiirde yeri olabilir mi

sorusuna cevap aramak adma bu ¢aligma planlandi.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Kemik Tumorleri

Kemik tliimorleri, kemik dokusunda gelisen anormal hiicresel biiylimelerdir. Bu
timorler benign ve malign olarak ikiye ayrilir. Kemik tiimorlerinin semptomlart,
timoriin yerlesimi, biiyiikliigli ve malignite durumuna bagli degisir. Sik goriilen

belirtiler agri, sislik ve zaman zaman kiriklar olarak siralanabilir (Weber, 2010).

Metastatik kemik timorleri; kemigin en sik goriilen ve sekonder timérleridir. Baslica

primer kemik tiimorleri sunlardir:

Benign tiimorler: Osteoblatom, enkondrom, dev hiicreli timor, osteoid osteom, fibréz
displazi, nonossifiye fibrom, basit kemik kisti, anevrizmal kemik Kisti vb. (Weber,
2010).

Malign timorler: Osteosarkom, Ewing sarkom, kondrosarkom, fibrdz histiositom,
kordoma, adamantinoma, multiple myelom, metastatik kemik timérleri vb. (Weber K,
2010).

2.2. Metastatik Kemik Tumorleri

Metastatik kemik timorleri, primer kanserlerin kemiklere yayilmasiyla goriilen malign
tumorlerdir. Bir kanser, primer olarak bir dokuda baslar ve daha sonra baska organlara
yayilirsa, bu duruma "metastaz" denir. Kemik, sik metastaza ugrayan organlardandir.
Metastatik kemik tiimorleri genelde akciger, meme, prostat, bobrek ve tiroid
kanserlerinden kaynaklanir ve genellikle kanserin ileri evresinde gordlarler
(Roodman, 2004).

2.3. Metastaz Etyopatogenezi

Metastaz etyopatogenezi, kanser hucrelerinin uzak organlara neden yayilma
egiliminde oldugunu agiklayan biyolojik ve molekiiler mekanizmalar1 igerir.

Metastazin olusumunda etkili faktorler sunlardir:



Kanser hcresinin biyolojik ve genetik ozellikleri: Kanser hucreleri, metastaz

yapabilme kapasitesine sahip genetik mutasyonlar ve biyolojik 6zellikler gelistirebilir.

Hedef organlarin uygunlugu: Bazi organlar, kanser hiicreleri i¢in daha uygun olabilir.

Ornegin, meme kanseri hiicreleri siklikla kemiklere metastaz yapar (Fidler, 2003).

Vaskiiler yapilar ve lenfatik drenaj: Kanser hiicrelerinin viicutta yayilabilmesi igin

uygun damarlar ve lenfatik sistem gereklidir (Fidler, 2003).

2.4. Molekiler Mekanizmalar
Metastazin olusumunda rol oynayan 6nemli molekiiler mekanizmalar sunlardir:

Epitelyal-Mezenkimal Doniisim (EMT): Kanser hiicrelerinin, epitel hcre
oOzelliklerini yitirip daha hareketli ve invaziv 6zelliklere sahip mezenkimal hiicrelere

doniigsmesi surecidir (Kessenbrock ve ark., 2010).

Kemokinler ve Sitokinler: Kanser hicreleri, ¢evre dokulardan sinyaller (kemokinler

ve sitokinler) alarak hedef organlara yonelim gdésterir (Kessenbrock ve ark., 2010).

Matrix Metalloproteinazlar (MMP'ler): Kanser hiicreleri, ¢cevre dokuya infiltrasyon

saglayan enzimler iiretir. Bu yolla, hiicreler arasi matriksi pargalanir (Kessenbrock ve
ark., 2010).

Vaskuiler Endotelyal Blyltme Faktorii (VEGF): Malign hiicreler, anjiogenezi stimile
eden faktorler salgilar. Yeni damarlar, kanser hiicrelerinin yayilmasi ve beslenmesi

icin gereken molekdlleri saglar (Kessenbrock ve ark., 2010).
2.5. Metastazin Biyolojik Seciciligi

Metastaz, sadece tumar hiicrelerinin biyolojik 6zelliklerine bagh degildir. Metastatik
cevreyi olusturan etkenler de Onemlidir. Metastatik hiicreler, hedef organlarin
mikrogevresinde; immun sistem hiicreleri, fibroblastlar ve vaskiiler yapilar gibi
yapilardan destek alir. Ornegin, kemik mikrogevresi, kanser hiicrelerinin kemikte
yerlesmesini kolaylastiran bir dizi molekiiler sinyal icerir. Bu sinyaller, kemik
mikrocevresi Ustlinden osteoklast ve osteoblast aktivitesini etkileyen sinyal yolaklarmi
tetikler (Weilbaecher ve ark., 2011).

RANK, RANKL ve OPG, osteoklast aktivitesini diizenleyen molekdllerdir. Metastatik
hicreler, 0Ozellikle PTHrP salgilayarak RANKL ekspresyonunu artirarak



osteoklastlarin aktivasyonuna ve kemik yikimina yol acar. OPG, bu sistemde bir
“decoy” reseptor davranisi gostererek RANKL’ nin RANK ile etkilesimini engeller ve
osteoklast aktivitesini inhibe eder (Coleman, 2006; (Weilbaecher ve ark., 2011).

Wnt yolaklari, prostat kanseri gibi osteoblastik etki gosteren metastazlarda etkilidir.

Whnt yolunun aktiflenmesi, osteoblastik metastazlara yol agar (Zhang & Dai, 2021).

TGF-B, Runx2, GLI2 gibi transkripsiyon faktorlerini aktive ederek hem
osteoklastogenezi artirir hem de tiimor hiicrelerinde metastatik potansiyeli yukseltir
(Lu & Kang, 2010; (Kingsley ve ark., 2007).

Kemik iligindeki hipoksiye yanit olarak aktive olan HIF-1la, kanser hiicrelerinde
CXCR4, VEGF gibi metastazla iligkili genlerin ekspresyonunu artirir (Lu & Kang,
2010)

Notch sinyal yolunun aktiflesmesi, 6zellikle Jaggedl ligandi araciligiyla kemikte
osteoklast farklilasmasini artirirak osteolitik lezyonlara neden olur (Kingsley ve ark.,
2007).

2.6. Metastazin Asamalari

Metastaz siireci, ¢esitli asamalardan olusur:

Invazyon: Kanser hiicreleri, cevre dokuya yayilir. Bu asamada, kanser hiicreleri
interseliiler baglar1 yok eder ve dokulara invaze olur. Metastatik kemik tumadrlerinde
invazyon ¢ok asamali bir olaydir. Bu siiregte EMT, MMP’ler ve kemik mikrogevresi
ile etkilesim gibi mekanizmalar rol oynar. Ozellikle MMP-2 ve MMP-9 gibi enzimler,

timorin kemik dokusuna invazyonunu kolaylastirir (Kessenbrock ve ark., 2010).

Kemik mikrogevresi metastatik hiicreler i¢in elverisli bir ortam saglar. Osteoklast
aktivitesinin artmasi, kemik matriksinden TGF-f gibi biiylime faktorlerinin salinimini
saglar ve timor proliferasyonuna katki saglar (Mundy, 2002; (Taichman ve ark.,
2002).

Hematojen ve lenfatik yayilma: Kanser hiicreleri, hematojen veya lenfatik sistem

araciligryla viicudun bagka bir bolgesine gegebilir. Metastatik kemik tumdrlerinde



yayilim, baslica hematojen ve lenfatik yollarla gerceklesir. Hematojen yayilim, timor
hiicrelerinin primer tiimorden kan dolasimina gegmesi ve kemik dokuya yerlesme

strecidir (Fidler, 2003).

Ozellikle akciger, meme ve prostat kanserlerinde kemik metastazlar1 ¢ogunlukla

hematojen yolla olusur (Coleman, 2006).

Lenfatik yayilim ise oOzellikle lenfatik sistemin yogun oldugu yerlerde metastazin
ilerlemesini saglar. Kemik metastazlarinda lenfatik yayilimim rolii hematojen yola

kiyasla smirlidir (Valastyan & Weinberg, 2011).

Organlarda yerlesme: Metastatik hiicreler, hedef organlarda (kemik, karaciger,
akciger, vb.) ¢ogalir. Baz1 organlar, kanser hiicreleri i¢in daha uygundur. Kemik,
bunlardan biridir (Valastyan & Weinberg, 2011).

Yeni tiimoriin olusumu: Metastatik kemik tiimorlerinde yeni tiimor olusumu, primer
timor hiicrelerinin kemik mikrogevresine tutunmasi, burada cogalmasi ve yeni timor

kitleleri olusturmas: siirecidir (Valastyan & Weinberg, 2011).

2.7. Metastatik Kemik Tiimorlerinin Sikhgi

Kemik metastaz1 siklikla meme, prostat, akciger, bobrek, tiroid ve gastrointestinal
sistem kanserlerinde daha yaygm goriilir. Kemik metastazlari, genellikle uzun
kemiklerde (femur, tibia gibi) ve aksiyel iskelette (omurga, pelvis gibi) yerlesir. Meme
kanserinin en yaygin metastatik hedefi kemiklerdir. Ozellikle pelvis, omurga ve femur
gibi bolgelere sik metastaz yapar. Prostat kanseri de kemiklere en sik metastaz yapan
kanserlerdendir. Ozellikle "osteoblastik" lezyonlar olusturur. Akciger kanserinde
kemik metastazlar1 genellikle aksiyel iskelet ve femur gibi bolgelerde goriiliir ve
genelde "litik" (kemik erozyonu) 6zellik gosterir. Bobrek kanseri de kemiklere sik

metastaz yapar (Costa ve ark., 2008).

2.8. Metastatik Kemik Tumdrlerinin Klinik Ozellikleri

Metastatik kemik tiimorleri genellikle asagidaki gibi klinik semptomlarla kendini

gosterir:

Agr1: Genelde yiik tasiyan kemiklerde (6rnegin femur veya vertebra) agr1 goriilir.



Kiriklar: Kemiklerin erode olmasi nedeniyle patolojik kiriklar goriilebilir. Metastatik
kemik tiimorlerinde patolojik kiriklar, hastaligin ileri evrelerinde karsilagilan
komplikasyonlardandir. Kemik metastazli hastalarin yaklagik %10-30’unda patolojik
kirik bildirilmektedir. En gok etkilenen kemikler; femur, humerus ve vertebra gibi yiik

tastyan uzun kemikler ve omurgadir (Coleman, 2006; (Kuchuk ve ark., 2013).

Norolojik bulgular: Omurga metastazlari, medulla spinalis kompresyonuna ve
norolojik defisitlere yol acabilir. Sonugta, sinir koklerine basi1 yapar ve gii¢ kaybi,
parestezi, agri ve motor kayiplar goriilebilir. Metastatik kemik tiimorlerinin en sik
tuttugu bolgelerden biri omurgadir. Kemik metastazlarinin yaklasik %70°1 omurgada
gelisir ve bundan dolay1 vertebra, iskelet sisteminde en sik metastaz alan bdlgedir
(Coleman, 2001).

Vertebral metastazlarin yaklasik %60-70’1 torakal bolgede, %20-30’u lomber bolgede
ve %10’u servikal bdlgede yer alir. Venoz pleksus sistemi (Batson pleksusu) nedeniyle

omurga timor hiicrelerinin yerlesimine elverisglidir (Coleman, 2001).

Hiperkalsemi: Metastatik kemik tiimorleri, kemiklerden kalsiyum salinimini
arttirabilir ve kan kalsiyum seviyelerini yiikselir, sonugta hiperkalsemi ve buna baglh

semptomlar gelisir (Loblaw ve Laperriere, 2005).
2.9. Metastatik Kemik Tumorlerinin Biyolojik Ozellikleri

Metastatik kemik tiimorleri, kemikteki hiicrelerle etkilesime girerek normal kemik
metabolizmasini bozabilir. Iki ana tip etkilesim ve her ikisini birlikte goriildiigii miks

tip etkilesim s6z konusudur:

Kemik rezorpsiyonu: Kemik metastazlary, osteoklastlar1 aktive ederek kemik

yikimmi(osteolizis) artirir. Bu, kemikte kiriklara yol acabilir.

Osteogenez (kemik retimi): Bazi tiimorler, yeni kemik tiretimini tetikleyebilir. Bu tip
degisiklikler, "ivory" veya "blastik" lezyonlar olarak adlandirilir ve prostat kanseri gibi

bazi malignitelerde goriliir (Coleman, 2006).

Miks etkilesim: Meme kanseri ve bazi GIS malignitelerinin kemik metastazlarinda

hem osteoblastik hem osteoklastik etki gordlebilir (Coleman, 2006).



2.10. Metastatik Kemik Tumorlerinde Prognoz ve Surveye Etki Eden Faktorler

Metastatik kemik tiimorlerinde prognoz, bazi faktorlere gore degisir. Bu faktorlerden

en 6nemli olanlar:

Primer kanserin tipi ve evresi: Primer kanserin evresi ve tipi, metastatik kemik

timorlerinin prognozunda énemli yere sahiptir (Roodman, 2004).

Metastazin lokalizasyonu: Kemikteki metastazin yeri prognozda onemli bir etkiye
sahiptir. Omurga metastazlarinin, sinir basisi gibi komplikasyonlardan dolayi sag

kalimi etkisi olumsuzdur (Roodman, 2004).

Hastanin yas1 ve genel durumu: Yas, genel medikal durumu ve komorbidite faktorleri,

tedaviye yanit1 ve hastanin sag kalim siiresini etkiler (Katagiri ve ark., 2005).

Tedaviye yanit: Metastatik kemik tlmorlerinde tedaviye hastanin verdigi yanit

prognozu etkileyen 6nemli faktorlerdendir (Katagiri ve ark., 2005).
2.11. Metastatik Kemik Tiimorlerinin Tan1 ve Tedavisi
2.11.1. Anamnez

IIk basvuru sikayeti ¢ogunlukla sislik ve agridir. Metastatik kemik tumorlerinde
lokalize kemik agrisi hastalarm en sik basgvuru sikayetlerinden birisi olarak karsimiza
¢ikmaktadir. Agrinin karakteri ¢ogunlukla strekli, derin ve zamanla artan 6zellikte

olup, gece ve istirahatte daha belirginlesir (Coleman, 2006) .

Ek olarak patolojik kiriklar, hareket kisitlilig1 ve nadiren sinir sikigsmasi belirtileri de
gorilebilir (Roodman, 2004).

Bazen hareket kisitliligi, ekstremitedeki atrofi, deformite bagvuru nedeni olabilir. Bir
hastada bir kitle lezyonu tespit edildiyse; bunun suresi, blylime hizi, travma oykiisii
mutlaka sorgulanmalidir. Ozgegmis ve soy gegmis sorgulanmali, kilo kaybi, sigara

oykus, sistemik problemlerin degerlendirilmelidir (Coleman, 2006) .

Hastanin yasi1, lezyonun yerlesimi bazi tipik 6zelligi olan tiimdrleri diisiindiirebilir.
Anamnez, patolojik kirig1 olan hastalarda olduk¢a onemlidir. Bilinen kanser dykiisii

olan hastalar 6zellikle metastaz yoniinden arastirilmalidir.
2.11.2. Fizik muayene

Hastalarin ¢ogunda tiimdr olan lokalizasyon disinda normal muayene bulgular:



gorulur. Patolojik kirigi olanlarda tiroit, meme palpasyonu, rektal tuse gibi genel viicut
muayenesi yapilmasi olduk¢a mithimdir. Sonrasinda kitle olan bdlge muayene
edilmelidir. Kitlenin cesameti, kivami, mobilitesi, hassasiyeti, komsu dokulardaki

bulgular degerlendirilmelidir (Greenspan, 2014).
2.11.3. Laboratuvar

Malignitelerde anemi, sedimantasyon yiiksekligi gibi nonspesifik bulgular disinda
onem tastyan bazi laboratuvar bulgular1 mevcuttur. Ornegin; plazmositomda yiikselen
monoklonal kan proteinleri, NoOroblastom ve metastazlarinda artan katekolamin
metabolitleri, Brown tlimorlerinde kalsiyum ve serum parathormon yiiksekligi bu
bulgulardandir. Osteosarkom gibi osteogenez ve osteolizis dongiisiiniin yiiksek oldugu
hastalarda ALP, Ewing sarkomu gibi hastalarda LDH dizeyleri yuksek tespit
edilebilir. Kemige metastaz yapan tiimorlerde, 6zellikle prostat, meme ve akciger
kanserlerinde belirli laboratuvar markerlar1 tan1 ve takipte yardimcidir. Prostat
kanserinde PSA seviyeleri yukselirken, meme kanserinde ALP ve hidroksiprolin artisi

sik¢a gozlenir (Coleman, 2006).

Ayrica, kemik rezorpsiyonunun artmasi ile serum kalsiyum diizeylerinde yiikselme ve
notrofil-lenfosit oraninda degisiklikler de metastatik siirecte izlenebilir. Tiroid kokenli

metastazlarda ise T3, T4 ve TSH degerlendirilmesi onerilir (Lipton, 2006).

2.11.4. Goruntuleme yontemleri

Konvansiyonel radyografinin yan sira BT, MRG, anjiografi, radyoniiklid izotop
incelemeleri gibi teknikler giinimuzde uygulanan goéruntileme teknikleridir (Maller
ve ark., 2013).

2.11.4.1. DUz radyografiler:
Direkt radyografi, metastatik kemik tiimdrlerinin tanisinda ilk basamak goriintiileme

yontemidir. Kemikteki lizel, sklerotik ya da miks lezyonlarin tespiti agisindan kolay

ulagilabilir ve zaman almayan bir yontemdir (Bickels ve ark., 2009).

Ancak, radyografide kemik mineral kaybinm %30-50’si ger¢eklesmeden lezyonlar

goriinmeyebilir, bundan dolay1 erken donemde tiimor varligmi saptamada duyarliligi



smirhidir (Muller ve ark., 2013).

Genelde direkt taniya gotiirmez ancak, lezyonun agresifligi, biiyiime hizi,

lokalizasyonu gibi bulgular1 gosterir.

a) Kemik destriikksiyon paterni: Spongiyoz kemik yerlesimli kiigiik destriiksiyon
alanlarmin taninmasinda ¢ok sensitif degildir. Kortikal kemikte destriiksiyon alanlar
daha rahat tespit edilebilir. Lodwick'e gore destriiksiyon, tumdrun biyolojik niteklerine
gore Uc ana tipe ayrilir: Cografik, giive yenigi, permeatif. Direkt radyografide kemik
lezyonlarmin destriiksiyonu, Lodwick siniflamasi kullanilarak derecelendirilebilir.
Lodwick siniflamasi, tiimor invazyonunun derecesini ve klinik seyri degerlendirmede

yol gostericidir (Schajowicz ve Malghem, 1999).

b) Boy, sekil ve sinirlar: Primer malign kemik tiimoérleri, genelde benign tiimorlerden
biiytiktiir ve ilk tan1 aninda boyu >6 cm'dir. Yavas ilerleyen lezyonlar genelde sklerotik

olup sinirlar1 belirgindir (Schajowicz ve Malghem, 1999).

¢) Goriiniir tiimor matriksinin varlhigi ve 6zellikleri: Bazi tiimorler kalsifikasyon veya
ossifikasyon iceren timor matriksi sentezlerler. Ossifiye timoér matriksi ise;
osteosarkom, parosteal osteosarkom, osteom, osteoblastom ve ossifiye fibroma gibi
primer tiimorlere 6zgiidiir. Olusan radyodens birikimler, lezyonun hepsini veya bir

kismini isgal edebilir (Schajowicz ve Malghem, 1999).

d) Kortikal erozyon, penetrasyon, ekspansion: Bazi tiimorler korteksi penetre eder.
Ozellikle agresif lezyonlar, periosteal membram yiikseltir ve yeni kemik olusumu

yaparlar (Schajowicz ve Malghem, 1999).



Resim 2.1. Femur ve radius kemiklerindeki kortikal erozyon gosterilmektedir.

e) Periost reaksiyonu: Tumoral Kitlenin periostu korteksten eleve ederek
uzaklastirmasi ve bu boslukta yeni kemik olusturmasi olay1 periost reaksiyonu olarak
adlandirilir ve tumdr, enfeksiyon, travma, enflamasyon, toksik, iskemik olaylar ve

metabolizma bozukluklarda da gérulebilir (Coleman, 2001).

Resim 2.2. Humerus saft ve tibia proksimal bolgelerideki periost reaksiyonu
gosterilmektedir.
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2.11.4.2. Bilgisayarh tomografi:

Kesit incelenmesini saglar, doku rezoliisyonunu kesmen ayirt etmesi ve kemik
lezyonlarini daha iyi goriintiilemesi bu tetkikin istiinliiklerinin birkagidir. Kas-iskelet

tiimorlerinde, BT kullanimimin katkis1 sdyle siralanabilir:

1) Tdmorun kemikteki lokalizasyonunun belirlenmesinde, yayilimini gostermede

degerlendirmede kullanilir (Kransdorf ve Murphey, 2006).

2) BT, tumdrin medulladaki yayilimini iyi gosterir. Kemigin, matiir ve immatiir

yapilarini degerlendirir, komsuluklar belirlenir (Kransdorf ve Murphey, 2006).

3) Operasyon oncesi, skip metastazlar, eklem destriiksiyonu hakkinda fikir verir
(Kransdorf ve Murphey, 2006).

4) Kesitler sayesinde, kortikal kisindaki lezyonlar degerlendirilebilir (Kransdorf ve
Murphey, 2006).

2.11.4.3. Manyetik rezonans gorintileme:
BT'ye gore bazi tistlinliikler tasimaktadir:

1) Kronik periosteal reaksiyonlar, T1 ve T2 sekanslarinda diistik sinyal intensitesi ile
karakterizedir. Agresif tipteki periost reaksiyonlar ise T2'de yiiksek sinyal 6zellikleri

gosterir (Gielen ve ark., 2004).

2) Tumorun kemik icindeki uzanimlarini, yumusak doku yayilimi, yumusak doku

timorlerinin sinirlar1 ve karakterleri ile ilgili bilgi verir (Gielen ve ark., 2004).

3) Yiksek kontrast ¢ozinirliigii ile yag dokusu, kas, kemik ayrimi daha net
goruntilenir ve 6zellikle eklemdeki intramediiller yayilim yiiksek oranda saptanabilir
(Gielen ve ark., 2004).

4) Ozellikle sagittal ve koronal kesitler uzun kemiklerdeki timdr yayilimini detayl

sekilde ortaya koyar (Gielen ve ark., 2004).

5) Kemik i¢i yayilim, yumusak doku ve damar- sinir paketiyle iliski ve tedaviye
cevaben sinir degisiklikleri ve nekrozu belirlemedeki Usttnltkleri ile ekstremite

kurtarict cerrahi i¢in hasta tespitinde ve takibinde 6nemlidir (Gielen ve ark., 2004).
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Resim 2.3. Bilateral femur proksimalde kitle lezyonu olan 6rnek MR kesiti
gosterilmektedir.

Resim 2.4. Tibia proksimalde ve humerus proksimal bolgessnde kitle olan 6rnek MR

kesitleri gosterilmektedir.
2.11.4.4.Radyonuklit incelemeler:

Iskelet sisteminde radyoniiklid yontemlerden en sik kullanilan goriintiileme teknigi
TC-99m ile isaretli difosfonatlarla yapilan kemik sintigrafileridir. Osteogenezisi ve

vaskiilarite artigin1 gdstermesi duyarliligi artiran 6nemli faktorlerdendir.

Iskelet sistemi tiimorlerinde kemik sintigrafisinin kullanim sebepleri: (1) Erken tam
coklu lezyonlarin arastirilmasi, (2) iskelet sistemi metastazlarinin arastiriimasi, (3)
Skip metastazin belirlenmesi, (4) operasyon sonrasi niikslerin saptanmasi, (5)
Kemoterapiye yanitin belirlenmesi (Even-Sapir, 2005).

2.11.4.5.Pozitron emisyon tomografi

Pozitron Emisyon Tomografisi ile Bilgisayarl1 Tomografi’nin birlestirilmesiyle elde
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edilir. Ozellikle metastatik kemik lezyonlarmin degerlendirilmesinde, PET/CT;
metabolik aktiviteyi gosteren fonksiyonel gorintuleme ile bir araya getirerek tanisal

dogrulugu artrmaktadir. (Even-Sapir, 2005).

PET/CT, ozellikle 18F-FDG ile yapilan taramalarda, kemik metastazlarinin yiiksek
glukoz metabolizmasi nedeniyle yiiksek duyarlilik ve dzgiilliik saglar. Konvansiyonel

yontemlere gore hem daha erken donemde saptama imkani saglar (Taira ve ark., 2010).

Tum bunlar sayesinde, tan1 koyma, evreleme ve tedavi sonrasi takip sireglerinde

PET/CT, metastatik kemik timorlerinin yonetiminde 6énemlidir.

Sonu¢ olarak, PET/CT; metastatik kemik hastaliklarmin tanisinda, yayilimin
belirlenmesinde ve tedavi yanitinin degerlendirilmesinde yiiksek tanisal deger sunan

bir yontemdir (Taira ve ark., 2010).

2.11.4.6. Anjiografi:

Arteriyografi, tumorin G¢ boyutlu gorintilenmesini saglayan ve 6nemli damar
yapilar1 ile iligkisini gosteren bir goriintiileme yontemidir. Bu ydntem, cerrahi
planlamada, Ornegin sakrifiye edilebilecek arterin belirlenmesinde ve arter
rezeksiyonu sonrasi damar rekonstriksiyon icin by-pass planlamasinda, pedikiillii
kemik veya miyokutan6z fleplerin planlamasinda ve terapotik amagla ¢ok kanlanan

tumoarlerin selektif embolizasyonu igin kullanilabilir (Matsumoto ve ark., 1986).
Arteriografik gorintiilerde malignite kriterleri soyle siralanabilir:

Ektazik, varikdz, kaverndz damarlar

. Yogun hipervaskiilarite

Tiim6r bolgesinde kontrast maddeye bagli bulut benzeri bir tutulum izlenmesi

. Arteriyovendz santlar

2.11.5. Biyopsi

2.11.5.1. Biyopsi ve histopatoloji:

Biyopsi birgok hasta ve doktor tarafindan basit ve az riskli bir iglem olarak goriiliir.

Kas iskelet sistemi tiimorlerinde uygun olmayan sekilde gerceklestirilmis biyopsiler
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siklikla hastanin prognozunu etkiler ve tedaviyi yonlendirir. Yanlis uygulanan biyopsi
insizyonlar1 cerrahiyi zorlastirip ekstremitenin gereksiz amputasyonuna sebep olabilir
(Mankin ve ark., 1982).

2.11.5.2. Biyopsi endikasyonlar

Cogu kemik ve yumusak doku lezyonu icin biyopsi sart degildir. Semptomatik
olmayan ve kemigin mekanik biitlinligline zarar vermeyen radyolojik olarak benign
goriinlimlii lezyonlar takip edilebilir. Eger lezyon fasya altina yerlesmis, agrili ve

blytyen 6zellikte ise biyopsi yapmak elzemdir (Kransdorf ve Murphey, 2006).
2.11.5.3. Biyopsi yerlesimi ve temel prensipler

Kemik ve yumusak doku sarkomlar insizyon yeri boyunca yayildiklar1 i¢in biyopsi
uygulanmasi sirasinda insizyon yerlesimi hayati onem tasir. Biyopsi insizyonu,
mutlaka uygulanacak nihai ekstremite koruyucu cerrahi veya amputasyon sirasinda
timorle en blok ¢ikarilabilecek konumda olmalidir. Biyopsi lokalizasyonunun se¢imi
tiim alternatif cerrahi tedavi planlar1 gézden 6niinde bulundurularak yapilmalidir. En
sik longutidinal insizyonlar kullanilir. Transvers insizyonlar ve zig zag insizyonu
ekstremitelerde kontrendikedir. Transvers insiyonlar interkostal bolgelerde, sirtta ve
iliak kanat gibi lokalizasyondaki kitlelerin biyopsilerinde kullanilir. Codman
Ucgeninden veya kirik sahasmdan biyopsi alimmamalidir. Bu radyolojik isaret,

ozellikle hizli biiyiiyen veya invaziv timorlerde gozlenir (Greenspan, 2007).

Taninin kesinlestirilmesinde altin standart metod biyopsi olmakla birlikte, biyopsi yeri
cok onemlidir. Kirik sahasindan biyopsi yapilmasi onerilmez, ¢unki 6rnekleme

hatasia neden olabilir ve yanlis tan1 riski ytksektir (Mankin ve ark., 1996).

Bu bolgeye yapilan bir girisimsel islem, lokal tiimér yayilimmi artirabilir. Biyopsi,

ortopedik onkoloji deneyimi ve cerrahi planlamaya uygun merkezlerde yapilmalidir.

2.11.5.4. Biyopsi tipleri:
Biyopsiler genel olarak agik ve kapali biyopsi olarak iki ana sinifa ayrilir.
A) Kapali biyopsi

Kapali biyopsi; ince igne aspirasyonu, tru-cut veya trokar biyopsisi olarak
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uygulanabilir. Rejyonel anestezi ile de uygulanabilir olmasi yine énemli bir artidir.

Yumusak doku kontaminasyonu, riski minimaldir. (Bickels ve ark., 1999).

Trokar biyopsisinin en dSnemli dezavantaji kiiciik boyutta 6rnekleme yapilmasidir. igne
biyopsisinin tanisal kesinligi %85 kadardir. Malign lezyonlar sirasinda uygulanacak
tiimor rezeksiyonu sirasinda igne yolu eksizyonu yapilip yapilmamasi tartigmali bir

konudur. ignenin gegtigi doku traktindan lokal niiks bildirilmistir.

Ince igne aspirasyonu kas iskelet sistemi tiimodrleri konusunda tecriibeli bir patoloji

uzmani tarafindan degerlendirilmelidir (Bickels ve ark., 1999).
B) Acik biyopsi

Klasik a¢ik biyopsinin avantaji daha biiyiik miktarda doku 6rnegi almasidir. Kapali
biyopsi tekniklerine gore artmis tanisal kesinlik bulunmaktadir ve biiyiik merkezlerde
tanisal kesinlik orami yaklasik %96'ya ulagsmaktadir. Uygunsuz yerlesimli biyopsi
insizyonu, gereksiz ve uygunsuz diseksiyon ile yumusak doku kontaminasyonu sonucu
ekstremite koruyucu cerrahi ve minimal amputasyon sansmin kaybedilmesiyle

sonuglanir (Bickels ve ark., 1999).
Acik biyopsi teknikleri lezyonun eksizyon miktaria gore isimlendirilir.

a) Insizyonel biyopsi: Insizyonel biyopsi lezyonun tamamin1 eksize etmeden tiimoriin
bir kismu ¢ikarlarak 6rneklendigi agik biyopsi teknigidir. 3-4 cm'den buyuk lezyonlar
icin diisiiniilmelidir (Bickels ve ark., 1999).

Kemik dokuda ise radyografi, BT ve MRG gibi yontemler kullanilarak az differansiye
goriilen veya en az mineralize goriilen kemik alanindan biyopsi alinmalidir. Bu
teknigin kullanilabilecegi 6zellikle yiiksek riskli bolgeler aksilla, antekiibital veya

popliteal fossa, karpal tiinel, el ve ayaktr.

b) Eksizyonel biyopsi: Eksizyonel biyopsi tim lezyonun biyopsi esnasinda tamamen
cikarilmasidir. Bu tekniginin avantaji genis rnek alinmasi ile tanisal kesinlik oraninin

artirilmasidir (Bickels ve ark., 1999).

Ancak yetersiz planlanan ve dikkatsize uygulanan eksizyonel acik biyopside

kontamine olma olasilig1 artar.
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2.12. Metastatik Kemik Tumorlerinde Tedavi Yontemleri

Metastatik kemik tiimorlerinde tedavi, primer tiimore, yayilim siddetine (soliter-oligo-
multi metastaz), hastanin genel medikal durumuna ve semptomlarin siddetine bagli

olarak degisiklikler gdsterir.
2.12.1. Medikal tedavi

Medikal tedavi, metastatik kemik timorlerinin yonetiminde temel yaklasimlardan
biridir (Smith ve ark., 2012).

a. Kemoterapi

Sistemik bir tedavi olan kemoterapi, metastatik kemik tumarlerinin tedavisinde
kullanilir. Ornegin, meme kanseri, akciger kanseri ve prostat kanseri metastazlarinda

kemoterapi, timor yiikiinii azaltmak i¢in kullanilabilir (Smith ve ark., 2012).
b. Hormon tedavisi

Hormon tedavisi, hormonlara duyarh tiimérlerin tedavisinde kullanilabilir. Ozellikle
meme kanseri ve prostat kanseri gibi malignitelerde hormon tedavisi kemik

metastazlarinin tedavisinde faydali olabilir (Smith ve ark., 2012).
c. Biyolojik tedavi ve hedefe yonelik tedavi

Bu tedavi, kanser hucrelerini hedef alarak normal hiicrelere zarar vermeyi onler.
Ornegin, HER2 pozitif meme kanseri olan hastalarda transtuzumab gibi biyolojik
ajanlar kullanilir (Smith ve ark., 2012).

d. Kemik koruyucu ilaglar

Kemik metastazlarinda kemik yikimi hizlanabilir. Bisfosfonatlar (zoledronik asit,
ibandronat) ve denosumab gibi ilaglar, kemik yikimini engeller ve kemiklere yayilan

metastazlarin neden oldugu komplikasyonlar1 azaltabilir (Weinstein, 2008).
2.12.2. Cerrahi tedavi

Cerrahi tedavi, metastatik kemik timorlerinin tedavisinde tercih edilebilen bir
yontemdir. Cerrahide amag, agriy1 yonetmek, kiriklari onarmak, fonksiyonel kayiplari

minimize etmek ve yasam kalitesini artirmaktir (Harrington, 1986).

Radikal cerrahiler uzun yasam beklentisi olan ve smirli metastatik yayilimi olan
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hastalarda tercih edilir (Weinstein, 2008).

Cerrahi tedavi agagidaki durumlarda onerilebilir:
a. Kemik frakturlerinin tedavisi

Metastatik kemik timorleri patolojik kiriklara neden olur. Frakturlerin cerrahi olarak
onarilmasi, hastanin agrisini azaltip fonksiyonel kaybi azaltabilir. Bu amagla, plaklar,

intramedller civiler ve protezler kullanilabilir (Fourney ve ark., 2003).

b. Omurga metastazlarimin cerrahi tedavisi

Metastatik kemik tiimorlerinin en sik yerlestigi alanlardan biridir. Metastatik vertebra
tiimorlerinde cerrahi tedavi, 6zellikle spinal instabilite, refrakter agr1 ve spinal kord

basisi gibi durumlarda gerekir (Patchell ve ark., 2005).

Vertebra tiimorlerinde sik kullanilan cerrahi yontemler arasinda dekompresyon,

vertebrektomi ve spinal stabilizasyon yer alir (Fourney ve ark., 2003).

Minimal invaziv teknikler (6rnegin perkiitan vertebroplasti veya kifoplasti), agri

kontrolli ve omurga stabilitesinin saglanmasinda etkilidir (Schuster ve ark., 2010).

2.12.3. Radyoterapi

Radyoterapi, metastatik kemik tiimorlerinde agriy1r yonetmek ve tiimor biiylimesini
kontrol edip timor hacmini kiglltmek ve hastanin yasam kalitesini artirmak igin
uygulanir. Konformal radyoterapi, hedef bolgeye daha yiiksek dozda 151n gonderirken
cevre dokulara minimum zarar vermeyi hedefler. Stereotaktik radyocerrahi ise, tek doz
yiiksek enerjili radyasyonla, daha hassas bir sekilde tiimoriin hedeflenmesini saglar

(Chow ve ark., 2007).
2.12.4. Palyatif tedavi

Metastatik kemik tumorlerinin tedavisinde, terminal evredeki hastalarm yasam
kalitesini artirmaya yonelik palyatif tedavi olduk¢a Onemlidir. Metastatik kemik
tiimorlerinde palyatif tedavinin temel amaci, hastaligi kiiratif olarak tedavi etmekten
ziyade temel hedef agriy1r azaltmak, fonksiyonlarin siirdirilebilirligini saglamak,

komplikasyon riskini azaltmak ve yasam kalitesini yikseltmektir (Coleman, 2006).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Hasta Se¢imi

Etik kurul onayr alindiktan sonra Sakarya Universitesi Tip Fakiiltesi Ortopedi ve
Travmatoloji Anabilim Dali’'nda 2021-2025 yillar1 arasinda metastatik kemik timori

tanist alan ve klinigimizce takip edilen hastalar retrospektif olarak tarand:.

Tarama neticesinde metastatik kemik tiimorii tanisi alan toplam 42 hasta kaydedildi.
Bu hastalarin 63 kemiginde metastaz olmasindan kaynakli 63 olgu ¢alismaya dahil
edildi. Dahil edilme kriterleri sunlardi: (1) patoloji tanisi ile metastatik kemik timorii
oldugu kesinlesmis olmasi, (2) en az 3 aylik takip stiresi olmasi, (3) ilk basvurunun
tekrarlayan kemik metastazi (rekirrens) ile olmamasi. Diglanma Kriterleri: (1) 3 aydan
kisa takip siiresi, (2) tiimoriin patolojik degerlendirme sonrasi primer kemik tiimorii

olmasi.
3.2 Tedavi ve Takipte Yontem Secimi

Klinigimize basvuran calismaya dahil edilen hastalarin tedavi ve takiplerinde
izlenecek algorritmanin belirlenmesinde hastalarin primer lezyonu ile alakali siiregleri
oncelikle goz oniinde bulunduruldu. Vakanin primer tanisinin belli olup olmamasi en
onemli kriterlerden biri idi. Primer timoriin surveyi tedavi ve sonrasi takipte oldukca

blyilk éneme sahipti.

Ayrica medikal tedavi, cerrahi ya da inoperabl karar1 verilirken de primer tiimoriin
patolojik tanisinin da 6nem arz ettigi goriildii. Primeri belli olmayan vakalarda ise
patolojik kirik varligi géze carpan dnemli faktdrlerden birisi oldu. Bunun disinda
hastalarin yasi, ek hastaliklari, primeri belliyse daha once gecirdikleri cerrahi, alinmig
olan kemoterapi ya da radyoterapi; metastatik kemik sayisi gibi parametreler

degerlendirilerek takip ve tedavi planlamasi yapildi.

Metastatik kemik tiimorlerinde hastanin fonksiyonel durumunu degerlendirmek icin

MSTS skorlama sistemini kullanildi.
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Tablo 3.1. Alt ekstremitede MSTS skorlamasi

Poi  Pain Function Emotion  Support Walking Gait
nts al Ability
5 None No Enthuase None Unlimited Normal
restriction d
4 Intermediate Intermediate  Intermed Interme Intermediate  Intermediate
iate diate
3 Modest,None Recreational ~ Satisfied Brace Limited(sign Minor cosmetic
disabling restriction ificiantly alteration
less)
2 Intermediate Intermediate  Intermed Interme Intermediate  Intermediate
iate diate(C
rutch)
1 Moderate,Interm  Partial Accept One Inside only Major
ittantly disabling  occupational cane or cosmetic,minor
restriction crutch functional deficit
0 Severe,Continio  Total Dislikes  Too Not Major handicap
usly disabling occupational cane or independent
restriction crutch

Tablo 3.2. Ust ekstremitede MSTS skorlamasi

Poi  Pain Function Emotional Hand positioning  Manual Lifting

nts Dexterity  Ability

5 None No restriction Enthuased Unlimited No Normal

limitation  load

4 Intermedi  Intermediate Intermediate  Intermediate Intermedia  Intermedia
ate te te

3 Modest, Recreational Satisfied Not above Loss  of Limited(m
None restriction shoulder or no fine inor load)
disabling pronospination movement

2 Intermedi  Intermediate Intermediate  Intermediate Intermedia  Intermedia
ate te te

1 Moderate, Partial Accept Not above waist Cannot Helping
Intermitta  occupational 30 degrees pinch only
ntly restriction elevation
disabling

0 Severe,Co Total Dislikes None Cannot Cannot
ntiniously  occupational grasp help
disabling  restriction

3.3 Cerrahi Tedavi

Cerrahi tedavi uygulanan tiim hastalara operasyon baglamadan dnce profilaktik amagla
yetiskinlerde 2 gr olacak sekilde sefazolin sodyum intraventz olarak uygulandi.
Penisilin alerjisi bulunan hastalarda ise; altenatif olarak klindamisin 600 mg tercih
edildi. Hastalar timdrin anatomik yerlesimine gore supin, prone ve lateral dekiibit

pozisyonda ameliyat masasina alinarak hazirland.
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Floroskopi kontroliinde yapilmasi gereken vakalar proksimal ve distal seviyeleri
preoperatif belirlenerek uygun masa pozisyonu verildi. Fiksasyon gerektirmeyen

vakalarda intralezyoner, marjinal, genis ya da radikal eksizyon ve lezyon yerlesime

g0Ore endoprotez implantasyonu yapildi.

Resim 3.1. Primeri akciger adenokanseri olan distal humerus yerlesimli metastatik

kitleye distal humeral total rezeksiyon endoprotez uygulamasi gosterilmektedir.
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Resim 3.2. Primeri akciger adenokanseri olan distal humerus yerlesimli metastatik

kitleye yapilan cerrahide perioperatif yaklasim gosterilmektedir.
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Resim 3.3. Primeri akciger adenokanseri olan proksimal femur yerlesimli metastatik

kitleye proksimal femur total rezeksiyon endoprotez uygulamasi gosterilmektedir.

Resim 3.4. Primeri akciger adenokanseri olan proksimal femur yerlesimli metastatik
kitleye yapilan cerrahi yaklagim ve proksimal femur total rezeksiyon endoprotez

uygulamasi gosterilmektedir.
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Fiksayon gerektiren vakarda ise eksizyon sonrasinda plak, intramediiller ¢ivileme ve

sementasyon uyguland1.

Resim 3.5. Primeri meme karsinomu olan bilateral femural diafiz yerlesimli

metastatik Kkitleye intramedller ¢ivi ile fiksasyon uygulamasi gosterilmektedir.
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Resim 3.6. Primeri akciger adenokanseri olan proksimal tibia yerlesimli metastatik

Kitlenin preoperatif rontgenografileri gosterilmektedir.

Resim 3.7. Primeri akciger adenokanseri olan proksimal tibia yerlesimli metastatik

Kitleye kuretaj, semantasyon ve plak vida ile fiksasyon uygulamasi gosterilmektedir.
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3.4 Medikal Tedavi

Hastanin primer patoloji tanis1 yoksa koyulduktan sonra varsa primer tanisina gore
medikal onkoloji goriisii alinarak kemoterapi ya da radyoterapi cerrahi tedaviye
eklendi. Yine primer tanisma gore sadece kemoterapi, radyoterapi veya
kemoradyoteapi kombinasyonu ile takip ve tedavi algoritmasi belirlendi ve medikal

tedavi tercihi yapildi.
3.5 Hasta Takibi

Hasta takibinde cerrahi yapilan ve yapilmayan, sadece medikal tedavi verilen veya
herhangi bir tedavi verilmeyen hastalara gore degerlendirme yapildi. Cerrahi tedavi
yapilan hastalar oncelikle tarafimizca post operatif olarak klinigimiz servisinde takip
edildi. Takipte yapilan eksizyon post operatif siiregte takip ve tedavinin gidisati

acisindan oldukg¢a 6nemli idi.

Takiplerde rutin vitaller disinda degerlendirilen parametreler sunlardi:(1) post operatif
hemogram ve biyokimya degerleri, (2) dren takibi, (3) yara yeri takibi, (4) goriintileme
takibi.

Taburculuk sonrasi ise 14. giinde siitur alindi, 1. ayda goriintiileme yapildi. Eger
medikal onkoloji tarafindan adjuvan kemoterapi veya radyoterapi endikasyonu

koyulduysa post operatif 21. giinden 6nce tedavi baglanmadi.

Cerrahi yapilmayan hasta takipleri medikal onkoloji boliimii tarafindan yapildi
Tarafimizca aylik direk rontgen takibi yapildi. Takiplerde bilgisayarli tomografi ve

manyetik rezonans goriintiilemelerinin sikli§1 primer tiimoriin cinsine gore belirlendi.

Hasta takibinde akiplerde kemik dis1 uzak organ metastazi, patolojik kirik olup
olmamasi, primer tiimore yonelik medikal ya da cerrahi tedavi almip alimmadigi,

metastatik kemik sayis1 ve lokalizasyonu ayrica dokiimante edildi.

Cerrahi yapilmis olan hastalarda ekstremite fonksiyonelligi MSTS skorlamas: ile

degerlendirildi.
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3.6 istatiksel Analiz

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler igin SPSS 27
(Statistical Package for the Social Sciences) programi kullanildi. Caligma verileri
degerlendirilirken, nicel degiskenler ortalama, standart sapma, medyan, min ve max
degerleriyle, nitel degiskenler frekans ve yiizde gibi tanimlayici istatistiksel metodlar
ile gosterildi. Verilerin normal dagilima uygunluklarinin degerlendirilmesinde Shapiro

Wilks test ve Box Plot grafiklerden yararlanildi.

Normal  dagilim  gostermeyen  degiskenlerin  iki  gruba  gore
degerlendirilmesinde Mann Whitney-U test; lic grup ve fazlasmin kiyaslanmasinda
Kruskal Wallis test ve farkliliga neden olan grubun tespitinde Dunn test kullanild1.
Degiskenler aras1 iligkilerin degerlendirilmesinde dagilima gore Spearman’s
korelasyon analizi yapild1.

Mortalite tizerine etkili risk faktorleri belirlemek amaciyla COX porportional
hazards regression analizleri yapildi. Niteliksel verilerin kiyaslanmasinda ise Ki-Kare
test, Fisher’s Exact test ve Fisher Freeman Halton test kullanildi. Sonuglar %95°lik

giiven araliginda, anlamlilik p<0.05 diizeyinde degerlendirildi.
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4 BULGULAR

Calismaya dahil edilen hastalarin %33,3’l (n=14) kadin, %66,7’si (n=28) erkek olmak
iizere toplam 42 olgu ile yapilmistir. Olgularin yaslar1 30 ile 82 arasinda degismekte
olup ortalama yas 58,52+12,51°dir. Ayrica ayni hastada birden fazla kemik ve
ekstremite tutulumundan dolayr 42 hastanin 63 sayida kemigi ¢alismaya dahil
edilmistir. Hastalarla ve gruplarla ilgili tanimlayici ve demografik 6zellikler tabloda

gosterilmistir.

Tablo 4.1. Tamimlayic1 Ozelliklerin Dagilimi

n (%)
Cinsiyet Kadin 14 (33,3)
Erkek 28 (66,7)
Yas Ort+Ss 58,52+12,51
Medyan (Min-Maks) 60 (30-82)
Ek hastalik Yok 22 (52,4)
Var 20 (47,6)
KY 1(5,0)
Diyabet 4 (20,0)
Hipertansiyon 12 (60,0)
SVH 1(5,0)
Hipertiroid 5 (25,0)
KAH 4(20,0)
KBY 1(5,0)
Epilepsi 1(5,0)
KOAH 1(5,0)
Sigara kullanimi Yok 22 (52,4)
Var 15 (35,7)
Ex smoker 5(11,9)
Sigara kullanim (n=18) Ort+Ss 34,1749,79
Medyan (Min-Maks) 32,5 (12-50)
Tutulan Ekstremite Aksiyel 8 (19,0)
Bilateral alt 6 (14,3)
Bilateral st 1(2,4)
Sag alt 10 (23,8)
Sag iist 6 (14,3)
Sol alt 1(2,4)
Sol st 15 (35,7)
Her iki alt 7 (16,7)
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Tablo 4.1. Tanimlayici Ozelliklerin Dagilimi (devan)

Hastanin son durumu Yasiyor 17 (40,5)
Ex 25 (59,5)

Takip suresi (ay) Ort+Ss 13,26+10,97
Medyan (Min-Maks) 10 (3-42)
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Calismaya katilanlarin %47,6’sinda (n=20) ek hastalik goriilmiistiir. Ek hastalik
goriilenlerin  %5’inde (n=1) KY, %20’sinde (n=4) Diyabet, %60’inda (n=12)
Hipertansiyon, %5’inde (n=1) SVH, %25’inde (n=5) Hipertiroid, %20’sinde (n=4)
KAH, %5’inde (n=1) KBY, %5’inde (n=1) Epilepsi, %5’inde (n=1) KOAH

gorulmektedir.

Tablo 4.2. Gruplara Gore Demografik Verilerin Degerlendirilmesi

Kemik Metastazi Sonucu

Tam konulan Tam

konulmayan p

(n=16) (n=26)

Cinsiyet Kadin 3(18,8) 11 (42,3) 30,116
Erkek 13 (81,3) 15 (57,7)

Yas Ort+Ss 60,81+11,59 57,12+13,06 0,359
Medyan  (Min- 61 (42-82) 59 (30-78)
Maks)

Ek hastalik Yok 8 (50) 14 (53,8) 0,400
var 8 (50) 12 (46,2)
KY 1(12,5) 0(0,0) 0,619
DM 1(12,5) 3 (25,0) 50,373
HT 6 (75,0) 6 (50,0) ®1,000
SVH 0 (0,0 1(8,3) ®1,000
HPTRD 2 (25,0) 3 (25,0) ®1,000
KAH 2 (25,0) 2 (16,7) ®1,000
KBY 0 (0,0 1(8,3) ®1,000
EPILEPSI 0(0,0) 1(8,3) b1,000
KOAH 0(0,0) 1(8,3) ®1,000

Sigara kullanimi Yok 4 (25) 18 (69,2) b0,012*
Var 10 (62,5) 5(19,2)
Ex smoker 2 (12,5) 3(11,5)

Sigara  kullanom  (paket/y1l) Ort£Ss 33,50+9,66 35,5+10,84 40,664

(n=18) Medyan  (Min- 32,5 (12-50) 35 (20-50)
Maks)

Tutulan Ekstremite Aksiyel 3(18,8) 5(19,2) ®1,000
Bilateral alt 1(6,3) 5(19,2) 0,380
Bilateral uist 0 (0,0 1(3,8) ©1,000
Sag alt 6 (37,5) 4 (15,4) b0,142
Sag iist 3(18,8) 3 (11,5) 50,658
Sol alt 0(0,0) 1(3,8) b0,014*
Sol tist 2 (12,5) 13 (50,0) b0,397
Her iki alt 4 (25,0) 3(11,5) ®1,000

Hastanin son durumu Yasiyor 9 (56,3) 8 (30,8) 20,102
Olmiis 7 (43,8) 18 (69,2)
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Tablo 4.2. Gruplara Gore Demografik Verilerin Degerlendirilmesi (devami)

Takip suresi Ort+Ss 15,38+10,31 11,96+11,36 90,197
Medyan (Min- 15 (3-32) 7,5 (3-42)
Maks)

aChi-Square Test
°Mann Whitney U Test
*p<0,05

bFisher’s Exact Test
dFisher Freeman Halton Test

**p<0,01

Primeri bilinmeyen hastalarda sigara kullanim1 anlamli yiksektir (p=0,012; p<0,05).

Primeri bilinmeyenleri tutulan ekstremitesi sol alt olma oranlar1 istatistiksel olarak

anlaml diizeyde daha distktiir (p=0,014; p<0,05).

Kemik metastazi ile tan1 konulma durumlarina gore katilimeilarin cinsiyetleri, yaslari,

ek hastaliklari, sigara kullanim miktarlari, tutulan ekstremiteleri, hastalarin son

durumlar ve takip siireleri istatistiksel olarak anlamli fark yoktur.

Tablo 4.3. Gruplara Gore Maligniteye Iliskin Ozelliklerin Degerlendirilmesi

Toplam Kemik Metastaz1 Sonucu p
Tam Tam
konulan konulmayan
Primer malignite Akciger CA 13 (31,0) 7 (43,8) 6 (23,1) 90,602
Kolon CA 1(2,4) 0 (0,0) 1(3,8)
Larenks CA 1(2,4) 0 (0,0) 1(3,8)
Meme CA 9 (21,4) 2 (12,5) 7 (26,9)
Mesane CA 2 (4,8) 0 (0,0) 2 (7,7)
Pankreas CA 2 (4,8) 1 (6,3) 1(3,8)
Prostat CA 3(7,1) 1 (6,3) 2 (7,7)
RCC 8 (19) 4 (25,0 4 (15,4)
Serviks CA 1(2,4) 0 (0,0) 1(3,8)
Testis CA 1(2,4) 0 (0,0) 1(3,8)
Tiroid CA 1(2,4) 1(6,3) 0 (0,0)
Tutulan kemik Asetabulum 2 (4,8) 0 (0,0) 2(7,7) 0,517
iliak kanat 5(11,9) 1 (6,3) 4 (15,4) b0,633
Vertebra 6 (14,3) 2 (12,5) 4 (15,4) ®1,000
Femur 22 (52,4) 4 (25,0) 18 (69,2) 20,005**
Sacrum 2 (4,8) 1(6,3) 1(3,8) ®1,000
Humerus 7 (16,7) 3(18,8) 4 (15,4) ®1,000
Radius 2 (4,8) 2 (12,5) 0 (0,0) ©0,139
Ulna 2 (4,8) 1(6,3) 1(3,8) ®1,000
Skapula 4(9,5) 2 (12,5) 2(7,7) 50,628
Tibia 5(11,9) 4 (25,0) 1(3,8) b0,061
Tani aninda kemik Yok 39(92,9) 14 (87,5) 25 (96,2) b0,547
dist uzak organ Var 3(7,1) 2 (12,5) 1(3,8)
metastazi
Kemik dis1 uzak Akciger 1(33,3) 0 (0,0 1 (100)
metastaz olan organ  Beyin 1(33,3) 1 (50,0) 0 (0,0
(n=3) Karaciger+ 1(33,3) 1 (50,0) 0(0,0)

Surrenal bez
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Tablo 4.3. Gruplara Gére Maligniteye iliskin Ozelliklerin Degerlendirilmesi

(devami)
Tani1 aninda Yok 31 (73,8) 14 (87,5) 17 (65,4) ®0,158
patolojik kirk Var 11 (26,2) 2 (12,5) 9 (34,6)
Tani1 aninda Soliter 21 (50,0) 10 (62,5) 11 (42,3) 0,372
metastaz sayisi Oligo 20 (47,6) 6 (37,5) 14 (53,8)
Multi 1(2,4) 0 (0,0) 1(3,8)
Primer tanidan Ort+Ss 50,15453,66 50,15+53,66 - -
metastaza kadar Medyan (Min- 25 (1-192) 25 (1-192)
gecen sure (n=26) Maks)
aChi-Square Test ®Fisher’s Exact Test
*Mann Whitney U Test dFisher Freeman Halton Test
*p<0,05 **p<0,01

Kemik metastazi ile tan1 konulmayanlarda yani primer malignitesi bilinen hastalarda

tutulan kemigin femur olma orani istatistiksel olarak anlaml diizeyde daha yiiksektir

(p=0,005; p<0,01).

Kemik metastazi ile tan1 konulmayan grupta beklendigi {izere primer odaga yonelik

cerrahi uygulanma orani istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha ytiksektir (p=0,003;

p<0,01).

Gruplara gore olgularin primer maligniteleri, tutulan kemikleri, tan1 aninda kemik dis1

uzak organ metastazlari, tan1 aninda patolojik kirik varliklar1 ve tan1 aninda metastaz

sayilar istatistiksel olarak anlaml farklilik géstermemektedir (p>0,05).

Tablo 4.4. Gruplara Gére Tedaviye Iliskin Ozelliklerin Degerlendirilmesi

Toplam  Kemik Metastazi Sonucu p
Tam Tam
konulan  konulmayan
Primer odaga yonelik Yok 17 (40,5) 11(68,8) 6 (23,1) 20,003**
uygulanan cerrahi Var 25(59,5) 5(31,3) 20 (76,9)
Primer odaga yonelik Yok 9(21,4) 5(313) 4 (15,4) 40,347
uygulanan medikal ve KT 15 (35,7) 4(25,0) 11 (42,3)
radyolojik tedavi RT 5(11,9) 3(18,8) 2 (7,7
KT+RT 13(31) 4(250) 9(346)
Metastaza yonelik Yok 11(26,2) 3(18,8)  8(30,8) ®0,485
yapilan cerrahi Var 31(73,8) 13(81,3) 18(69,2)
Rezeksiyon 3(8,6) 2 (15,4) 1(4,5) ©0,541
Endoprotez 20 (57,1) 8(61,5) 12 (54,5) b0,737
Plak vida 3(8,6) 2 (15,4) 1(4,5) ©0,541
Im civileme 7 (20) 1(7,7) 6 (27,3) b0,220
Rt ile takip 4(11,4) 0(0,0) 4 (18,2) 00,274
Sementasyon 1(2,9) 1(7,7) 0 (0,0) ®0,371
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Tablo 4.4. Gruplara Gére Tedaviye iliskin Ozelliklerin Degerlendirilmesi

(devami)
Rezeksiyon yapilmissa Yok 11 (26,2) 3(18,8) 8 (30,8) 90,344
yapilan cerrahi Genis 17 (40,5) 9 (56,3) 8 (30,8)
Marjinal 3(7,1) 0 (0,0 3(11,5)
Genig+Marjinal 4 (9,5) 2 (12,5) 2 (7,7
Intralezyonel 7(16,7) 2(125) 5(19,2)
Postop komplikasyon Yok 39(92,9) 13(81,3) 26 (100) 90,154
Seroz akinti 1(2,4) 1(6,3) 0(0,0)
Enfeksiyon 1(2,4) 1(6,3) 0(0,0)
Pulmoner emboli 1 (2,4) 1(6,3) 0(0,0)
Postop komplikasyon Yok 40 (95,2) 14(87,5) 26 (100) ®0,139
sonrasi tedavi Debridman 2 (4,8) 2 (12,5) 0(0,0)

aChi-Square Test
°Mann Whitney U Test
*p<0,05

bFisher’s Exact Test
dFisher Freeman Halton Test

**p<0,01

Primeri bilinenlerde primer odaga uygulanan cerrahi bulunma orani anlamli yuksektir

(p=0,003; p<0,01).

Primer

odak tedavileri,

metastaz cerrahileri,

rezeksiyon cerrahileri,

postop

komplikasyonlar1 ve komplikasyon sonrasi tedavi anlamli farklilik géstermemektedir

(p>0,05).

Tablo 4.5. Kemik Metastazi ile Tan1 Konulmasina Gére Takibe iliskin Bulgularin

Degerlendirilmesi
Toplam Kemik Metastazi Sonucu p
Tam Tam
konulan konulmayan
Takip slresi (ay) Ort+Ss 13,26+10,97 15,38+10,31 11,96+11,36 °0,197
Medyan (Min- 10 (3-42) 15 (3-32) 7,5 (3-42)
Maks)
Nuks Yok 42 (100) 16 (100) 26 (100) -
Var 0 (0,0) 0 (0,0 0 (0,0
MSTS Skoru OrtxSs 17,2445,15  18,81+4,65 16,27+5,28 €0,107
Medyan (Min- 19 (3-25) 19,5 (7-25) 16,5 (3-25)
Maks)
Postop uzak organ Yok 36 (85,7) 13 (81,3) 23 (88,5) ®0,658
metastazi Var 6 (14,3) 3(18,8) 3(1L5)
Postop uzak organ Ort+Ss 8,25+5,79 6,3316,66 10,1745,35 -
metastaz1 @) (0=6) oo Min- 85 (2-14) 3 (2-14) 13 (4-13.5)
Maks)
Metastaza yonelik neo- Yok 38 (90,5) 15 (93,8) 23 (88,5) ®1,000
adjuvan KT Var 4(95) 1(6,3) 3(1L5)
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Tablo 4.5. Kemik Metastazi ile Tan1 Konulmasma Gére Takibe Iliskin Bulgularin
Degerlendirilmesi(devami)
Metastaza yonelik neo- Yok 38(90,5)  14(87,5) 24 (923) b0,628

adjuvan RT Var 4(9,5) 2 (12,5) 2(7,7)

Tablo 4.5. Kemik Metastaz1 ile Tani Konulmasma Gore Takibe iliskin Bulgularin
Degerlendirilmesi (devami)

Metastaza yonelik Yok 33(786)  10(625)  23(88,5) b0,063
adjuvan KT Var 9 (21,4) 6 (37,5) 3(115)
Metastaza yonelik Yok 25(59,5) 9 (56,3) 16 (61,5) 20,735
adjuvan RT Var 17 (405)  7(438) 10 (38,5)

3Chi-Square Test ®Fisher’s Exact Test

*Mann Whitney U Test dFisher Freeman Halton Test

*p<0,05 *p<0,01

Gruplara gore olgularin takip siireleri, MSTS skorlari, postop uzak organ metastazlari,
metastaza yonelik neo-adjuvan KT, metastaza yonelik neo-adjuvan RT, metastaza
yonelik adjuvan KT, metastaza yonelik adjuvan RT varliklar: istatistiksel olarak

anlaml farklilik géstermemektedir (p>0,05).

Tablo 4.6. Takip Siiresine Gére Degerlendirmeler

Takip sUresi p
Medyan (Min-
Ort+Ss Maks)
Tan1 aninda patolojik kirik Yok 14,29+11,5 13 (3-42) 0,368
Var 10,36+9,19 6 (3-30)
Primer tanidan metastaza kadar r 0,277
gecen slre (n=26) p 0,170
Metastaza yonelik neo-adjuvan Yok 13,89+11,10  11,5(3-42) ©0,157
KT Var 7,25+8,50 3 (3-20)
Metastaza yonelik neo-adjuvan Yok 13,11+10,89 10 (3-42) ©0,728
RT Var 14,75+13,4 13 (3-30)
Metastaza yonelik adjuvan KT Yok 12,52+410,93 10 (3-42) ©0,297
Var 16,00+11,34 20 (3-32)
Metastaza yonelik adjuvan RT Yok 11,12410,65 7 (3-42) 0,054
Var 16,41+10,98 16 (3-42)
Metastaza yonelik yapilan Yok 14,27+14,19 8 (3-42) 0,783
cerrahi Var 12,9049,84 10 (3-42)
Rezeksiyon
(n=3) 11,67+14,15 4 (3-28) -
Endoprotez 0,603
(n=20) 14,10+£10,28 13 (3-42)
Plak vida (n=3)  10,0046,08 13 (3-14) -
Im ¢ivileme 0,934
(n=7) 13,00+8,56 16 (3-24)
Rt ile takip
(n=4) 20,00+£15,12 15 (8-42) -
Sementasyon
(n=1) 13,00+0,00 13 (13-13) -
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Tablo 4.6. Takip Siiresine Gore Degerlendirmeler(devami)

Rezeksiyon yapilmigsa yapilan Yok 14,27+£14,19 8 (3-42) 90,782
cerrahi Genis 13,12+10,02 10 (3-42)
Marjinal 18,00+13,11 20 (4-30)
GenigtMarjinal ~ 9,75+12,20 4 (3-28)
Intralezyonel 12,00£8,00 13 (3-24)
Cinsiyet Kadin 13,0749,76 11,5 (3-32) €0,828
Erkek 13,36+11,7 9,5 (3-42)
Yas r -0,123
p 0,436
Ek hastalik Yok 14,41+12,54 11,5 (3-42) ¢0,740
Var 12,0049,10 9,5(3-32)
Sigara kullanimi Yok 15,68+12,52 15 (3-42) ®0,119
Var 12,60+8,89 10 (3-28)
Ex smoker 4,60+2,61 3(3-9)
Sigara kullanimi (paket/y1l) r -0,018
p 0,944
Tutulan Ekstremite Aksiyel (n=8) 16,25+13,6 13 (3-42) ©0,537
Bilateral alt 0,177
(n=6) 16,17+6,21 17 (6-24)
Bilateral (st
(n=1) 18,00+0,00 18 (18-18) -
Sag alt (n=10) 12,9+12,95 7 (3-42) 0,730
Sag iist (n=6) 10,67+10,17 6,5 (3-28) ¢0,465
Her iki alt (n=1)  3,00+0,00 3(3-3) -
Sol alt (n=15) 10,93+11,42 7 (3-42) 0,170
Sol Ust (h=7) 14,43+9,64 14 (3-32) ¢0,526
Tan1 aninda metastaz sayisi Soliter (n=21) 14,86+12,54 10 (3-42) 90,396
Oligo (n=20) 11,35+9,29 8,5 (3-32)
Multi (h=1) 18,00+0,00 18 (18-18)
Primer odaga yonelik Yok 14,22+13,96 7 (3-42) 40,544
uygulanan medikal ve KT 11,33+10,93 9 (3-42)
radyolojik tedavi tedavi RT 17,4+10,85 20 (3-30)
KT+RT 13,23+9,49 13 (3-32)
Postop komplikasyon Yok 13,38+11,17 10 (3-42) 90,458
Serdz akinti 22,0040,00 22 (22-22)
Enfeksiyon 10,00+0,00 10 (10-10)
Pulmoner
emboli 3,00+0,00 3 (3-3)
Postop uzak organ metastazi Yok 11,94+10,05 8,5 (3-42) 0,108
Var 21,17#13,86 18 (3-42)

r: Spearman Korelasyon Katsayist
°Mann Whitney U Test
dKruskal Wallis Test

Degiskenlere gore takip siireleri istatistiksel olarak anlamli farklilik gdstermemektedir

(p>0,05).
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Tablo 4.7. MSTS Skoru Uzerine Etki Eden Risk Faktérlerinin Belirlenmesinde

Lineer Regresyon Analizi

Std Coeff 95% C.I.

Beta t Sig. Lower UEEer
Sabit 5,806 0,001** 6,108 12,926
Takip suresi 0,475 2,857 0,009** 0,060 0,381
Primer tamidan kemik 0,027 0,147 0,885 -0,034 0,040
metastazina kadar gecen siire (ay)
Metastaza yonelik adjuvan RT ~ -0,058 -0,311 0,759 -4,754 3,517

Tablo 4.7. MSTS Skoru Uzerine Etki Eden Risk Faktorlerinin Belirlenmesinde Lineer Regresyon
Analizi (devami)

Metastaza yonelik cerrahi 0,543 3,012 0,007** 1,886 10,301
yapilma

Bagiml degisken: MSTS Skoru

**p<0,01

MSTS skoru Uzerine etki eden risk faktorlerinin belirlenmesinde; takip siresi, primer
tanidan kemik metastazina kadar gegen siire, metastaza yonelik adjuvan RT, metastaza
yonelik cerrahi yapilma degiskenleri lineer regresyon analizine dahil edilmistir.
Yapilan enter Regresyon analizi istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (F=5,617;
p=0,003; p<0,01). Takip siiresi ve metastaza yonelik cerrahi yapilma durumu MSTS
skoru tizerine etkili risk faktorii olarak bulunmus ve modelin agiklama orani %42,5
olugu goriilmektedir. Takip siiresinin bir birim artmast MSTS skorunu 0,475 birim
(B:0,475; p=0,009; p<0,01) arttirmaktadir. Metastaza yonelik cerrahi yapilmas1 MSTS
skorunu 0,543 birim (B:0,543; p=0,007; p<0,01) arttirmaktadir. Primer tanidan kemik
metastazina kadar gegen siire ve Metastaza yonelik adjuvan RT MSTS skoru (zerine
etkili bir degisken olarak saptanmamustir (p>0,05). Toplam 42 olgudan; 17 olgu
yasarken (%40,5); 25 Olim oldugu gozlenmistir. Ortalama sagkalim siiresi
20,333+£2,871 aydir. En son oliim 42. ayda goriilmiis olup; bu aydaki kiimiilatif
sagkalim oran1 %16,3; standart hatas1 %12,5’tir.
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Tablo 4.8. Mortalite Uzerine Etkili Risk Faktorlerinin Univariate ve Multivariate

Degerlendirmeleri
Takip suresi Mortalite Univariable Multivariable
Yok Var HR (95% CI) p HR (95% p
Cl)
Cinsiyet
Kadmn 5 (35,7) 9 (64,3) 1,158 (0,506-2,648) 0,728
Erkek 12 (42,9) 16 (57,1) Referance
Yas
Orttss 58,88+9,62 58,28+14,33 1,005 (0,975-1,036) 0,744
Medyan (Min-
Maks) 59 (42-82) 61 (30-82)
Ek hastahk
Yok 8 (36,4) 14 (63,6) 1,019 (0,455-2,281) 0,963
Var 9 (45,0) 11 (55,0) Referance
Sigara Kullanim
Yok 9 (33,3) 18 (66,7) 1,341 (0,551-3,262) 0,518
Var 8 (53,3) 7 (46,7) Referance

Tutulan Ekstremite-Sag alt

Tablo 4.8. Mortalite Uzerine Etkili Risk Faktérlerinin Univariate ve Multivariate
Degerlendirmeleri (devami)

Yok 12 (37,5) 20 (62,5) 0,813 (0,302-2,187) 0,682
Var 5 (50,0) 5 (50,0) Referance

Tutulan Ekstremite-Sol Ust

Yok 14 (40,0) 21 (60,0) 0,871 (0,297-2,554) 0,802
Var 3(42,9) 4 (57,1) Referance

Tutulan Kemik- Femur

Yok 9 (45,0) 11 (55,0) Referance

Var 8 (36,4) 14 (63,6) 1,513 (0,665-3,439) 0,323
Tam aninda kemik dis1 uzak

organ metastazi

Yok 17 (43,6) 22 (56,4) Referance

Var 3,194 (0,913- 0,069
0(0) 3 (100) 11,179)

Primer odaga yonelik uygulanan cerrahi

Yok 5 (29,4) 12 (70,6) 1,535 (0,689-3,422) 0,294

Var 12 (48,0) 13 (52,0) Referance

Metastaza yonelik yapilan

cerrahi

Yok 4 (36,4) 7 (63,6) 0,967 (0,397-2,353) 0,941

Var 13 (41,9) 18 (58,1) Referance

Metastaza yonelik adjuvan KT

Yok 13 (39,4) 20 (60,6) 0,780 (0,288-2,112) 0,625

Var 4 (44,4) 5 (55,6) Referance

Metastaza yonelik adjuvan RT

Yok 10 (40,0) 15 (60,0) 0,744 (0,332-1,669) 0,473
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Var 7(41,2) 10 (58,8) Referance

*p<0,05 **p<0,01

Mortalite lizerine etki eden faktorleri belirlemek amaciyla univariable ve multivariable
Cox porportional hazards regression analizleri gerceklestirilmistir. Univariable
degerlendirmelerde cinsiyet, yas, ek hastalik, sigara kullanimi, tutulan ekstremite sag
alt ve sol tist, tutulan femur kemik, tan1 aninda kemik dis1 uzak organ metastazi olmasi,
primer odaga yonelik uygulanan cerrahi, metastaza yonelik yapilan cerrahi, metastaza
yonelik adjuvan KT ve RT olma durumlarmin mortalite iizerine etkilerinin istatistiksel
olarak anlamli olmadig1 saptanmistir (p>0,05). Univariable degerlendirmelerde

anlamli ¢ikan degisken olmadigindan multivariable degerlendirmeler yapilamamustir.

4.1. Istatistiksel incelemeler

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler icin SPSS 27
(Statistical Package for the Social Sciences) programi kullanildi. Calisma verileri
degerlendirilirken, nicel degiskenler ortalama, standart sapma, medyan, min ve max
degerleriyle, nitel degiskenler frekans ve yilizde gibi tanimlayici istatistiksel metodlar
ile gosterildi. Verilerin normal dagilima uygunluklarinin degerlendirilmesinde Shapiro
Wilks test ve Box Plot grafiklerden yararlanildi. Normal dagilim gostermeyen
degiskenlerin iki gruba gore degerlendirmelerinde Mann Whitney-U test; U¢ grup ve
iizeri karsilagtirmalarinda Kruskal Wallis test ve farkliliga neden olan grubun
tespitinde Dunn test kullanildi. Degiskenler arasi iligkilerin degerlendirilmesinde
dagilima gore Spearman’s korelasyon analizi yapildi. Mortalite {izerine etkili risk
faktorleri belirlemek amaciyla COX porportional hazards regression analizleri yapildi.
Niteliksel verilerin karsilastirilmasinda ise Ki-Kare test, Fisher’s Exact test ve Fisher
Freeman Halton test kullanild1. Sonuglar % 95°lik giiven araliginda, anlamlilik p<0.05
diizeyinde degerlendirildi.
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5. TARTISMA VE SONUC

Metastatik kemik tiimorleri, onkolojik hastaliklar arasinda oldukg¢a 6nemli bir
morbidite ve mortalite sebebidir.

Ozellikle uzun kemiklerin metastatik lezyonlari, hastalarda ciddi agriya, fonksiyon
kaybina ve patolojik kiriklara ve buna bagli immobilizasyon, tromboemboli gibi
komplikasyonlara yol agarak yasam kalitesini gozle gorilir bicimde azaltir ve

mortaliteye neden olabilmektedir.

Bu nedenle, metastatik kemik tumarlerinin yonetimi hem onkolojik hem de ortopedik

cerrahi bakis acisiyla ele alimmalidir.

Bu calismada, metastatik kemik tlimorlerinin prognozunu ve sagkalim siiresini
etkileyen faktorler detayli bir sekilde incelendi ve elde ettigimiz sonuglari literatr ile

kiyaslayarak 6zetlendi.

Metastatik kemik lezyonlarmm prognozu primer tiimoriin biyolojisine baglidir.
Literatiirde, meme, bobrek ve tiroid kanserlerinin kemik metastazlarmin daha iyi
sagkalim sundugu, aksine akciger ve pankreas kanserlerinde sagkalimin kisaldigi
goriilmiistiir. Bu calismada da akciger ve pankreas kanserlerine bagh kemik
metastazlarinda diisik sag kalim siiresi goriilirken; meme, tiroid ve bdbrek

tiimorlerinde bagli metastalarda sag kalim siireleri daha uzun olarak tespit edildi.

Tek odakli metastazi olan hastalar, yaygin kemik metastazi olanlara gére daha uzun

sagkalim siirelerine sahiptir (Guzik, 2016).

Buna paralel olarak, bir diger calismada birden fazla metastatik lezyonu olanlarda daha
az fonksiyonel iyilesme gosterdigi ve daha kisa sag kalim siirelerinin oldugu

bildirilmistir (Hashimoto ve ark., 2024).

Bu ¢alismada ise oligometastazi olan hastalarla solid organ metastazi olan hastalar

karsilastirildiginda sag kalim agisindan anlamli fark goriilmemistir.

Kemik dis1 metastaz prognozu etkileyen 6nemli bir faktordiir. Karaciger, akciger ve
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beyin metastazlarida sag kalimin belirgin sekilde kisaldig1 gézlemlenmistir. Calismaya
dahil edilen hastalarin 4’{inde tani aninda uzak organ metastazi goriildii ve yasam

stiresi agisindan bu ¢alismadaki hastalarin bulgulari literatiirle uyumluydu.

Bu galigmadaki hastalar1 tan1 aninda primer odagin bilindigi ve bilinmedigi iki gruba
ayirdigimizda post operatif uzak organ metastazi ile yasam siiresi arasinda istatistiksel

olarak anlamli olmadigi ortaya konuldu.

Metastatik kemik tumorlerinde cerrahi tedavi hem sagkalimi hem de hastalarin yagsam
kalitesini artirmada 6nemli bir yer tutmaktadir. Ancak secilen cerrahi yontemin hasta

bazli belirlenmesi gerekmektedir.

Literatiirde yapilan bir calismada, modiiler tiimér endoprotezleri ile tedavi edilen
hastalarin sagkalim siiresinin ortalama yaklasitk 29 ay oldugu, buna karsilik
intramedller ¢ivi veya plak vida ile stabilizasyon uygulanan hastalarin ortalama 12 ay
yasadig1 bildirilmistir (Guzik, 2016).

Bu ¢alismada ise; cerrahi uygulanan hastalarda fiksasyon ve endoprotezle rezeksiyon
uygulanan hastalar arasinda sagkalim sireleri agisindan istatistiksel olarak anlamli
fark gorulmedi. Bu bulgular, agresif cerrahi yaklasimlarm uzun dénem sagkalima katki
saglayabilecegini gostermektedir. Ancak bu ¢alismaya dahil olan hastalarda yapilan

farkli cerrahilerin yasam siiresi lizerine etkileri agisindan anlamli fark goriilmedi.

Bunlara ek olarak endoprotez cerrahisi, 6zellikle uzun siireli sagkalim beklenen
hastalarda oOnerilen bir yontemdir. Bunun nedeni, endoprotezlerin yik tasima
kapasitesinin yiiksek olmasi, hastalara erken mobilizasyon sansi tanimasi ve implant
basarisizlig1 oranlarmnin daha diisiik olmasidir. Ancak, yiiksek maliyet, cerrahi stirenin

uzunlugu ve postoperatif enfeksiyon gibi riskleri de goz oniinde bulundurulmalidir.

Buna karsilik, intramediiller ¢ivileme ve plak vida fiksasyonu, kisa sag kalim
beklentisi olan hastalar i¢cin daha az girisimsel bir alternatif sunmaktadir. Hashimoto
ve ark’nin ¢aligmasinda, intramediiller ¢ivileme yapilan hastalarin MSTS skorlarmin
daha disiik oldugu, ancak ameliyat siiresinin daha az ve komplikasyon oranlarmimn

daha diistik oldugu belirtilmistir (Hashimoto ve ark., 2024).
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Bu ¢alismada elde edilen bulgular bahsi gegen ¢aligmadaki ve literatirdeki bulgularla
uyumluydu. Caligmaya dahil edilen hastalardan intramediiller ¢ivi ve plak vida ile

stabilizasyon yapilanlarda post operatif komplikasyonlarin daha az oldugu goriildii.

Radyoterapi, metastatik kemik tiimdrlerinin yonetiminde cerrahi sonrasi rekiirrens
riskini azaltan ©nemli bir yontemdir. Literatiirdeki ¢alismalara bakildiginda,
postoperatif radyoterapi uygulanan hastalarda lokal rekiirrens oranlarmin anlaml
derecede diisiik oldugu gosterilmistir. Mevcut calismamizdaki hastalarda da adjuvan
radyoterapi ile benzer etkiler elde edilmistir. Calismaya dahil edilen 42 hastanin
17’sine metastatik lezyona yonelik adjuvan radyoterapi verilmis olup bu hastalarda

niiks olmadigi tespit edildi.

Ancak, radyoterapi sonrasi yara iyilesme siirelerinde gecikmeler ve enfeksiyon
oranlarinda artig goriilebilecegi i¢in dikkatli uygulanmalidir. Kemoterapi ise primer
tiimoriin biyolojisine bagli olarak degisen bir etki gdsterir. Yapilan bu calismada,
kemoterapi alan hastalarin sagkalim siiresinde belirgin bir artis gozlenmedigi, ancak

hastaligin progresyon hizinin azaldigi belirtilmistir (Wong ve ark., 1990).

Sigara kullanimi, metastatik hastaligin progresyonunda anlamli bir risk olarak
degerledirilmistir. Calismamizda, sigara kullanan hastalarda sagkalim siirelerinin daha
kisa oldugu belirlenmistir. Ayrica, diyabet, hipertansiyon ve kronik bobrek hastaligi
gibi komorbiditelerin de sagkalimi olumsuz etkileyebilecegi gosterilmistir (Bacci ve
ark., 2006).

Calismamizda hastalar1 primeri bilinen ve kemik metastazi ile tanit konulan yani
primeri bilinmeyen hastalar olarak 2 gruba aywrip istatiksel sonuglar
degerlendirildiginde sag kalim siireleri agisindan istatistiksel olarak gruplar arasinda

anlamli fark goriilmedi.

Her onkolojik vakada oldugu gibi metastatik olsa da kemik tiimorlerinde de erken tani
onemlidir. Kemik metastazi ile tan1 alan vakalarin primer tanisi teknik olarak gecikmis
tan1 olarak degerlendirilebilir. Bununla birlikte elde ettigimiz sonugtan anlagilacagi
iizere kemik metastazi ile tan1 konulan hastalarda sag kalim acgisindan olumlu bir

yaklasim sergilenebilir.
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Calismamizda sag kalimi arttirmak adma alinabilecek Onlemler oldugunu

g6zlemlendi. Bu 6nlemler:

1. Erken Tani ve Kapsamli Degerlendirme: Hastalarin diizenli takip edilmesi ve

metastatik lezyonlarin erken donemde tespit edilmesi, tedavi basarisini artirabilir.

2. Kisisellestirilmis Tedavi Stratejileri: Hastanin yasam beklentisi ve genel medikal

durumu g0zdegerlendirilerek tedavi plani yapilmalidir.

3. Multidisipliner Yaklasim: Ortopedi, onkoloji, patoloji, radyoloji, radyasyon
onkolojisi ve niikleer tip boliimlerinin is birligi ile bireysellestirilmis tedavi

protokolleri olusturulmalidir.

4. Cerrahi Sonrasi Destekleyici Tedaviler: Radyoterapi, kemoterapi ve rehabilitasyon

programlari ile hastalar fonksiyonel kazanimlar1 desteklenmelidir.

5. Yasam Tarzi Degisiklikleri: Sigara kullannommm sonlandirilmast ve

komorbiditelerin kontrol altina alinmasi sagkalimi artirabilir (Coleman, 2006).

Ozet olarak bu ¢alisma, metastatik kemik tiimérlerinde sagkalim siiresini ve prognozu

belirleyen ana faktorleri detayli bir sekilde degerlendirmistir. Calismaya gore:

1. Primer timor tipi, metastazin yaygmligi ve sagkalimi belirleyen en Onemli

faktorlerdir.

2. Endoprotez cerrahisi, uzun donem sag kalimi desteklerken, intramediiller ¢ivi gibi

daha az girisimsel yontemler kisa yasam beklentisi olan hastalar i¢in uygundur.

3. Postoperatif radyoterapi, lokal rekiirrens oranlarint azaltabilir ancak yara

iyilesmesini geciktirebilir.

4. Sigara kullanimi ve komorbiditeler, hastaligin progresyonunu hizlandirarak

sagkalim1 kisaltmaktadir.

5. Metastatik kemik tiimdrlerinde primer maligninitenin tan1 aninda bilinmiyor olmas1
yagam siiresi a¢isindan olumlu bir faktor olarak gortilmese de olumsuz bir etken olarak

da degerlendirilmemelidir.
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Ileride yapilacak prospektif ¢aligmalar hem tedavi modaliteleri hem de sag kalim ve

fonksiyonel sonuclar agisindan daha anlamli sonuclar elde edilmesini saglayacaktir.
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