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IE OGS Timor-Kemik Etkilesimi (Lodwick’ten)

Ortopedik Patoloji 747

LEZYON

Radyografik gériinim Cografi sinirlara sahip (geographic)
A:Sklerotic

B:Belirgin

C: Belirsiz

A: Non-ossifiye fibrom (NOF)
B:Unikamaller kemik kisti (Basit
kemik kisti)

C: Dev hucreli timor

Ornekler

Goruntuler:

SEKIL 9.1 Tumor-kemik etkilesi-
mine drnek. Lodwick tip | etkilesimi.
Sklerotik kenarli cografi sinira sahip
distal tibia lezyonu

Agiklama

Guve yenigi (Motheaten)

Ostomiyelit
Metastatik hastaliklar

SEKIL 9.2 Lodwick tip Il etkilesimi.
Guve yenigi gérinimine sahip distal
femur. Metastatik karsinom

TiP 1l

Dekstruktif

Ewing sarkom

SEKIL 9.3 Lodwick tip IlI
etkilesimi. Yikici lezyonlu
proksimal femur. Agresif bir
lezyon, genis bir yumusak doku
kitlesi ve minimal kortikal yanit
olusturur. Ewing sarkomu

m 5 yas alundaki ¢ocuklarda birden fazla yikici kemik
lezyonu varsa, bu lezyonlar noroblasyom, Wilms
timort, Langerhans htcreli histiyositoz (LCH) gibi
hastaliklan dustindtirebilir.

Kemik i¢indeki anatomic lokalizasyon: Belirli lezyonla,

spesifik kemiklerde ya da kemiklerin belirli bolgelerinde

yerlesme egilimindedir (Bkz. Tablo 9.4; Sekil 9.4).

. Akciger grafisi, priemr akciger hastaliklari veya mestazlarin
varligim degerlendirmek igin kullanilir.

. Teknesyum Tc99m ile tiim viicut kemik sintigrafisi, okkiilt
(gizli) kemik tutulumlarini saptamak amaciyla yapilir ancak
multipl miyelomlu hastalarda, sintigrafi “soguk” (hipoakti-
vite” sonug verebilir; bu nedenle bu hastalarda direct grafi-
ler iskelet taramasinda daha duyarlidir.

. Manyetik rezonans gdriintiileme (MRG), primer tiimor bdl-
gesinin detayli degerlendirilmesinde tercih edilir.

. Bilgisayarli tomografi (BT), MRG kontraendike ise (drnegin
kalp pili olan hastalarda), osteoid osteoma siiphesi varsa,
lezyonda mineralizasyondegerlendirmesi gerekiyorsa, ii¢
boyutlu gériitileme gerekliyse kullanilabilir.

7. Tiim viicut positron emisyon tomografi (PET/BT), metastaz

evrelemesinde kullanilabilir.

8. Tiim viicut MRG, miksoid liposarkom metastazlarinin deger-

lendirilmesinde tercih edilebilir.

BiYOPSIi (KEMIK VE YUMUSAK DOKU)

1.

Biyopsi, tiimdriin tipini ve derecesini (grade) belirlemek
icin yapilir. Biyopsi alinirken asagidaki cerrahi prensiplerie
dikkat edilmelidir. (Bkz. Tablo 9.5):

. Longitudinalinsizyon, ileride yapilacak cerrahi rezeksiyon

hatti ile uyumlu olmailidr. Longitudinal insizyonlar uzatila-
bilir niteliktedir ve biyopsi traktinin daha sonra eksize edi-
lemsine olanak tanir.

. Biyopsi, tek bir anatomic kompartman icerisinden yapilma-

lhidir.

. Major sinirler ve damarlar gibi kritik yapilar biopsy hattin-

dan uzak tutulmaldir.

. Kemik tiimdriiniin yumusak doku bileseni, biopsy drnegine

mutlaka dahil edilmeilidir. Boylece zaten zayiflamis olan
kemikte stress kirigi gelisimini dnlenmeye yardimei olunur.

. Biyopsi materyalinden kiiltiir alinmalidir.
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Kemik ve Yumusak Doku Tamorleri igin

Tablo 9-6 Immiinohistokimya ve Molekiiler Testler

MARKER PATOLOJI TOMOR

YUMUSAK DOKU

SMA Diiz kas Leiomiyosarkom

Desmin iskelet kasi Rabdomiyosarkom

MyoD1/myogenin iskelet kasi Rabdomiyosarkom

(myf-4)

S-100 Néral doku Schwannom, MPNST

CD34/CD31 Endotel hiicreler/ Hemanjiyom, hemanjiyoend

vaskularite otelyom,anjiyosarkom
b-Catenin Membran marker Fibramatozis
Wnt sinyal yolu

MDM2 Liposarkom

RB1 Delesyonu Pleomorfik ig hiicreli lipom

DDIT3 Pleomorfik ig hiicreli lipom

INI1 kaybi Epiteloid sarkom

Keratin Epiteloid sarkom, sinoviyal
sarkom, Karsinom, Adaman-
tinom

EMA Epiteloid sarkom, Sinoviyal
sarkom

Vimentin Yumusak doku sarkomu

CD20, CD45 Lenfoma

CD138 Miyelom

KEMIK DOKU

FLI1/CD99 Ewing sarkom, PNET (Peri-
ferik néroektodermal timor)

SATB2 Osteosarkom

IDH1/IDH2 Kondrosarkom

USP6 Anevrizmal kemik kisti

EMA (Epithelial Membrane Antigen): Epiteliyal Membran Antijeni
MPNST (Malignant Peripheral Nerve Sheath Tumor): Malign Periferik
Sinir Kilitfi Tumori SMA (Smooth Muscle Antibody): Ditiz Kas Antikoru

MOLEKULER BiYOLOJi (KEMIK VE YUMUSAK
DOKU)

1.

Kromozom translokasyonlari- Sarkomlara ozgii bazi trans-
loaksyonalri tanimnlanmistir. En iyi bilinen drnek Ewing
sarkomu olup, 11 ve 22. Kromozomlar arasinda dengeli
transloaksyon sonucu olusur. Bu transloasyonun gen fiizyo-
nu iiriinii: EWS-FLI1 genidir.

2. Onkogenler- Kanser gelisimine neden olan gen dizileridir.

EWS-FLI1 ve SSX1-SYT, bilinen onkogen drnekleridir.

3. Tiimdr baskilayici genler- Hiicre proliferasyonunu (cogal-

masini) engelleyen genlerdir. Bu genelrdeki mutasyonlar,
tiimdrlerin kontrolsiiz biiyiimesine neden olur. Bu genlere
ornek olarak RB1 (retinablasyom geni) osteosarkomla-
rin yaklasik %35’inde mutasyonludur, P53 tiim tiimdrlerin
%50’sidne osteosarkomlarin ise %?20-65’inde mutasyona
ugramistir. (Bkz Tabl09.7).

. Herediter (kalitsal) kanser sendromlari, tiimdr baskilayici
genler veya ozgiil genetic defektlerle iligkilidir. Osteosar-
komlarla iligkisi olan sendromlara 6rnek olarak Li-Fraumeni
snedromu (P53 geni) ve Konjenital bilateral retinablastom
(RB1 geni) verilebilir. Kondrosarkom ile iligkili sendromla-
ra Multip herediter ekzositoz (MHE), Malign periferik sinir
kihifi tiimdrlerine (MPNST) ise Ndrofibromatozis tip1 (NF-1)
ornek verilebilir. (Bkz. Tablo 9.8).

Al Kemik ve Yumusak Doku Timorlerinde Sik
Goriilen Kromozomal Translokasyonlar

KROMOZOMAL

BOZUKLUK GENLER

Ewing sarkomu / PNET t(11;22) EWS-FLI1
Miksoid Liposarkom t(12;16) TLS-CHOP
Alveolar rabdomiyosarkom t(2;13) PAX3-FKHR
Seffaf hiicreli sarkom 1(12;22) EWS-ATF1
Sinovyal sarkom 1(X;18) SSX1-SYT
Miksoid Kondrosarkom 1(9;22) EWS-CHN
Mezenkimal Kondrosarkom HEY1::NCOA2
Kemik Dev Hucreli TUumori H3F3A
Kondroblastom H3F3A
Osteosarkom Yok Yok

DERECELENDIRME (KEMIK VE YUMUSAK DOKU)
1. Derecelendirme, tiimdriin histolojik goriiniimiine dayanir ve

bazi kriterlerle yapilir. Bu kriterler niikkler atipi (hiicresel

yapinin farklilagma diizeyindeki kayip), pleomorfizm (hiicre

boyutu ve sekillerindeki degiskenlik) ve niikleer hiperkro-

mazidir (niikleer boyanmasinin artmasi)

Cogu sistemde ti¢ dereceli (grade 1-3) smiflama kullani-

lir.

Metastaz potansiyeli ile en giiclt sekilde korele olan fa-

kotr tiimor derecesidir:

m  Kemik ttmorleri genellikle yiitksek derecelidir (hish-
grade)

®  Yumusak doku timorleri genis derecelendirme yel-
pazesi gosterir (Bkz. Tablo 9.9).

EVRELEME (KEMiK VE YUMUSAK DOKU)
1. Evreleme sistemleri; iletisim, tedavi planlamsi ve prognoz

tahmini amaciyla kullanilir. Kas-iskelet sistemi hastaliklan
icin en sik kullanilan evreleme sistemleri Musculoskeletal
Tumor Society (MSTS)/Enneking siniflamasi ve American
Joint Committee on Cancer (AJCC) simiflamasidir.
Enneking Siniflamast hem iyi hem kot huylu kemik ve
yumusak dolu timorleri i¢in kullanirhr (Bkz. Tablo 9.10)
m lyi huylu (Benign) timorler:Evrel,2,ve3
m Kottt huylu (Malign) tiimorler: EvreL 1L, ve 111
AJCC Smuflamast kemik timorleri icin kullamildiginda
oncelik sirasina gore evreleme kriterleri bulunur (Bkz.
Tablo 9.11)
m  Evre (Stage [V=metastaz varlig1)
m  Devamhligi olmayan tiimor(Evrelll)
m  Derece (Grade)

*  Gl. lyi diferasiye (dustik dereceli)

* G2: Orta derecede diferasniye

*  G3: Kot diferansiye (yiiksek dereceli)
®  Boyut(>8cm)
AJCCSmiflamast yumusak doku tiimorleri icin kullanil-
diginda da dcncelik sirasina gore evreleme kriterleri bu-
lunur.(Table9.12)
m  Evre (Stage IV= metastaz varhg)
m  Derece (Grade):G1,G2,G3
m  Boyut (kesintisiz olarak):>5cm,>10cm, >15cm
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Kas-iskelet Sistemi Sendromlari, Genetik Mutasyonlar ve Neoplaziler

KAS-KEMIK SISTEMi
NEOPLAZMASI

GENETIK
iLigKisi

Li-Fraumeni SBLA(sarkom,meme,lésemi , ve adrenal bez) sendromu Osteosarkom P53
Retinoblastom Cocuklarda gézde bilateral malign timor Osteosarkom RB1
Rothmund-Thomson Belirgin poikiloderma ve telen-jiektazilerle seyreden glinese Ostekosarkom RECQL4
duyarli dékinti
Multip Herediter Ekzositoz Multipl osteokonromlar Kondrosarkom EXT1, EXT2
Ollier Hastlaigi Enkondrom Kondrosarkom PTHR1
Maffuci Enkondromlar + anjiyomlar ve MSS, pankreas ve over malig- Kondrosarkom PTHR1
niteleri ve/veya an-
jiyosarkom
MacCune-Albright Poliostotik fibroz displazi, puberte prekoks ve café-au-lait GNAS
lekeleri
Mazabraund Fibroz displazi + yumusak doku miksomalari GNAS
Jaffe-Campanacci Café-au-lait cilt lekeleri ile birlikte multipl non-ossifiye fibrom
POEMS Polinéropati (periferik sinir harabiyeti) Miyelom

Organomegali ( organlarin anormal buylimesi)
Endokrinopati (hormon Ureten bezlerin hasarlanmasi )
M proteinin ( anormal bir immunoglobulin)

Cilt abnormallikleri (hiperpismentasyon

Hand-SCHULLER-Christiam Hasatligi (5
yasindan kiglk cocuklarda) lezyonlari
Letterer-Siwe Hastaligi ( yeni doganlarda)

Kronik lenfédem
Multipl nérofibrom

Stuart-Treves
NF-1
Familyal Adenomat6z Polipozis

Multifokal LCH, 6limcil seyreden visseral ve kemik hastaligi;

Multipl bagirsak polipleri, kolon kanseri, hepatoblastom

Multifokal LCH ve ekzoftalmi, diabetes insipidus ve litik kafatasiLCH

LCH

Anjiyosarkom
MPNST NF1
Desmoid tumor APC

MSS, merkezi sinir sistemi; LCH, Langerhans hucreli histiositoz; NF-7, Norofioramatozis tip 1

DX Yumusak Doku Timarlerinin Histolojik
Derecelendirmesi.2

GRADE DiFERANSIYASYON

I iYi <10
I ORTA 10-30
I KOTU >50

aFNCLCC (Fédération Nationale des Centres de Lutte Contre Le
Cancer) derecelendirme sistemine dayanmaktadir.

TEDAVI (KEMIK VE YUMUSAK DOKU)

1. Cerrahi Ydntemler

Malign kemik tiimorlerinin tedavisindeki temel hedef,

lezyonun lokal ntiks riski en aza indirilerek cerrahi ola-

rak cikarilmasidir (Bkz. Tablo 9.13)

Ekstremite koruyucu cerrahi (Limb Salvage Surgery -

LSS), lezyonun ¢evresinden saglam doku sinirtyla birlikte

genis rezeksiyonudur ve asagidaki iki temel kriter karsi-

landiginda uygulanir:

m  Lezyonun lokal kontrolt, en az amputasyonla elde
edilebilecek kontrol diizeyi seviyesinde olmalidir

m  Geriye kalan ekstremite fonksiyonel olmalidir.

Cerrahi sinirlarin tanimi asagidaki gibidir(Bkz. Sekil.9.5):

m Intralezyonel simir: Diseksiyon diizlemi dogrudan
timorin icinden gecer. Sadece iyi huylu timorlerde
kullanilhr (6rnegin: kemikte dev htcreli ttmor (GCT)
ve anevrizmal kemik kisti - ABC)

m  Marjinal sinir: Rezeksiyon hatti, timortn reaktif zo-
nundan gecer. Reaktif zon ise iltihabi hticreler, ddem,
fibroz doku ve tiimor hticrelerinin uydu nodullerini
icerir. Genellikle atipik lipomlar ve iyi diferansiye li-
posarkomlar icin kullanilir.

m  Genis (wide) smur: Diger adiyla genis eksizyon; tii-
mor, cevresindeki saglam doku mansetiyle birlikte
tamamen cikarilr.

P RN] Kas-Iskelet Sistemi Timarleri Dernegi Evreleme
Sistemi (Enneking Sistemi).

GRADE, TUMOR BOYUTU  AGIKLAMA
LIG

STAGE

Duslk grade
intrakompartmental
Metastaz ypk

Dislk grade
Ekstrakompartmental
Metastaz yok
Yiksek grade
intrakompartmental
Metastaz yok
Yiksek grade
Ekstrakompartmental
Metastaz yok
Herhangi bir grade
Intrakompartmental
Metastaz mevcut
Herhangi bir grade
Ekstrakompartmental
Metastaz mevcut

1A GoTiM,

I8 GoToMo

A Gi/aTiM,

1B Gi/2ToMy

Yiiksek dereceli (G,) lezyonlar, diistik dereceli, iyi diferansiye ttimorler (G;)
ile yiitksek dereceli, diferansiye olmayan ttmorler (Gs) arasinda yer alr.
Tumortin boyutu; radyografi, BT, niikleer calismalar, bilgisayarli tomogra-
fi ve manyetik rezonans goriinttileme gibi 6zel gortintiileme yontemleriyle
belirlenir. Timoriin yerlesim yeri, anatomik kompartmanlar kullamlarak ta-
mimlanir. Ekstremitelerde bu kompartmanlar genellikle fasyal sinirlar temel
alinarak belirlenir. Onemle belirtilmelidir ki, cilt ve subkutan doku bir kom-
partman olarak kabul edilir; ayrica kortikal kemik ile kas arasindaki potansi-
yel periosteal bosluk da ¢ogu zaman bir kompartman olarak degerlendirilir.
Ty lezyonlari, kapsiil icinde ve orijin aldigi kompartman icerisinde siirhdir.
T, timorleri, kapstl disina ¢ikarak cevresindeki reaktif zona yayilmistir an-
cak hem tiimor hem de reaktif zon hala orijin kompartman icinde kalmstir.
T, lezyonlarl, dogrudan invazyon veya baska bir mekanizma (6rn. travma,
cerrahi tohumlama) ile orijinal anatomik kompartmanin étesine yayihr. Ma-
jor norovaskiiler yapilann tutulumu olan ttimorler neredeyse her zaman T,
olarak simflandimhr. Metastaz acisindan, bolgesel veya uzak metastaz varhg
kotu prognozla iligkilidir; bu nedenle simflama basitge ikiye ayrilir: MO: Me-
tastaz yok M;: Metastaz var
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.8 Yag Doku Timorleri

LIiPOSARKOM

DEDIFERANSIYE LIPOSARKOM

Anamnez

Goruntileme

Goruntu
Patoloji

Tedavi
Aciklama

Yavasca biyuyen kitle
Tesadufen bulunabilir

Tum gorinitlemelerde yag doku ile
uyumlu

Yag doku

Marjinal rezeksiyon

Yavasca buytyen kitle
Tesadiifen bulunabilir

Tdm gorinitlemelerde yag doku ile

uyumlu

Mevcut olan kitle bliyimeye baslar
Buytyen kitle

Agn

Bazi alanlar yag dokusu ile uyumlu
olup, diger alanlar yumusak doku

sarkomu ile benzer gériinim
sergilemektedir

Bazi alanlarda heterojen alan igerebilir

Yag doku

Marjinal rezeksiyon =+ radyoterapi

Yag dokusu, yiiksek dereceli (high-
grade) tUmor bilesenleriyle bitigik
(komsu) yerlesimli

Genis rezeksiyon ve radyoterapi

Tanim

SEKIL 9.6 Lipom (A) T1-agirlikli manye-
tik rezonans (MR) gérintisinde, vastus
intermedius kasi igerisinde yer alan bir
lipom izlenmektedir. (B) T2-agirlkl yag
baskilamali gériintide lezyon tamamen
baskilanmis olup, her iki sekansda da yag
dokusuyla ayni gériinime sahiptir. (C) His-
tolojik preparatta, hiicresiz, olgun yag do-
kusu izlenmekte olup bu bulgular benign
bir lipom ile uyumludur.

SEKIL 9.7 Liposarkom (A) T1-agirlikli MR
goriintlistiinde, sol rektus kasinda yag ice-
rigi goésteren alanlarla uyumlu bir lezyon
izlenmektedir; bazi bdlgelerde sinyal bas-
kilanmasi gézlenmektedir. (B) Yag baskila-
mali gérinttide, distik dereceli yag iceren
alanlar baskilanmigken, liposarkoma ait
bélgeler baskilanmamistir (yag disi bile-
sen icerdigi igin). (C) Histolojik kesitte, igsi
hiicrelerle karigik olgunlasmamis lipob-
lastlar goérilmektedir.

SEKIL 9.8 Dediferansiye Liposarkom (A)
T1-agirhkli MR goérlntlsinde, lezyonun
blylk kismi yag dokusu ile uyumlu goriin-
mektedir. (B) Ancak, sol taraftaki lobulde
yag baskilamali gériintide baskilanma-
yan, net sinirli bir alan mevcuttur. (C) His-
tolojik preparat, yiksek hiicre yogunlugu-
na sahip, ylksek mitotik aktivite gdsteren
ve buyuk, atipik (bizar) hiicrelerden olusan
yuksek dereceli malign bir lezyonu dogru-
lamaktadir ki bu gériinim dediferansiye
liposarkoma 6zguduir.




m Histoloji: Malign, hiperhiicreli ve anaplastik stroma
ile ayrilmis, belirgin kan dolu kistik bosluklar icerir.

m  Tedavi: Konvansiyonel osteosarkom ile aynidir (neo-
adjuvan kemoterapi + genis cerrahi rezeksiyon + ad-
juvan kemoterapi)

m  Aymna tanida nevrizmal kemik kisti (AKK) — genel-
likle USP6-pozitif.

Nonosteojenik Osteosarkom / Malign Fibréz
Histiyositom (MFH)

1.

Klinik Bulgular

Agr ve sislik ile kendini gosterir

En sik goruldugi bolgeler: Distal femur, Proksimal tibia,
Proksimal femur, ilium, Proksimal humerus
Goriintiileme: Lezyon yikici karakierdedir. Sadece litik ya
da karma tipte (litik + yapici) kemik lezyonu géoriilebilir
(Bkz. Sekil 9.14)

Histoloji : Malign fibriz histiyositom, mezenkimal kikenli
ve hiicresel paterni olan primer bir kemik tiimdriidiir.
Histolojik olarak osteoid iiretimi yoktur. Tani, tamamen
histolojik bulgulara dayanir (drnegin: UPS, fibrosarkom)
Tedavi Osteojenik sarkom ile aynidir: Kemoterapi + Cerrahi
Alt tipler: UPS (undifferentiated pleomorphic sarcoma)
MFH, Fibrosarkom, Leiomyosarkom

Klinik ve anatomik yerlesim osteosarkom ile benzerdir.
Litik kemik yikimy, siklikla permeatif desen gosterir (Bkz.
Sekil 9.15).)

Tablo 9.21 yaygin osteosarkom gesitlerini karsilastirmakta-
dir.

KONDROJENIK LEZYONLAR

1.

Bu lezyonlarin karsilastirmalibzellikleri Tablo 9.22 ve
Sekil 9.16-9.18’de gosterilmistir.

2.
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Enkondrom

Ozellikle proksimal femur, humerus ve distal femur gibi

uzun kemiklerin metafizindeki medtiller boslukta yer

alan iyi huylu kikirdak timoruadur.

Klinik bulgular: Genellikle asemptomatiktir ve tesadiifen

saptanir

Gorunttleme: Radyografide benekli veya lekeli kalsifi-

kasyonlar seklinde gortintim olabilir (Bkz. Sekil 9.17)

Histoloji: Laktiner bosluklarda yer alan bintikleer kikir-

dak hticrelerinden olusur. Lezyon hiposelltilerdir, hticre-

ler atipi, anaplazi veya hiperkromazi gostermez.

Tedavi

m  Genellikle sadece gozlem yeterlidir. Lezyonun inaktif
oldugundan emin olmak i¢in: 3-6 ayda bir radyografi
(1-2 y1l boyunca) Daha sonra yillik kontrol

m  Cerrahi sadece su durumlarda dusiiniilir: Agri nede-
ni belirsizse Hastanin anksiyetesi varsa Bu durumda
tedavi: ktretaj ile intralezyonel rezeksiyon

Ayiricl Tanilar

m  Distk dereceli kondrosarkom ile ayrimda seri direkt
grafiler onemlidir.

m  Disiik dereceli kondrosarkomlarin radyografilerin-
de, kortikal kemikte degisiklikler korteksin %50’den
fazlasini iceren btiytik erozyonlarkortikal kalinlasma
ve korteksin destrtiksiyonu gibi degisiklikler veya
daha once mineralize olmus kikirdak dokunun lizisi
izlenebilir.

Diger ozellikleri

m Enkondromlar elde de yaygidir ve genellikle diya-
fiz ve metafiz yerlesimlidir. El lezyonlar hiperselliler
olabilir ve kondrosarkom ile karisabilir.

SEKIL 9-14 Tibiada Multipl Miyelom (A) Radyografide, proksimal tibia ve fibulada sinirlan belirsiz litik lezyonlar izlenmektedir. (B)
Yiksek blyutmeli fotomikrografide (x400), eksantrik yerlesimli, saat kadrani gériinimli gekirdeklere sahip atipik plazma hiicrelerinden
olusan tabakalar gérilmektedir.
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SEKIL 9-21 Metafizyel fibroz defekt (non-ossifiye fibrom) — Proksimal fibula (A) Radyografi: Proksimal fibulada, sklerotik kenarli, skal-
lope (girintili cikintil) konturlara sahip, iyi sinirl bir lezyon izlenmektedir. (B) Disik blyttmede histolojik gérinti: Storiform (tekerlek teli)
paterninde diizenlenmis igsi hiicreler ve arada yer yer gorllen multiniikleer dev hiicreler mevcuttur.

2. Desmoplastik Shroma:nadir ve diisiik dereceli ancak m T2 agirlikh gorintilerde cok parlak sinyal Sakrum

agresif bir kemik fibroz tiimoriidiir

Klinik bulgular: agr

Gortintilleme: lezyon tamamen litiktir (kemik yikimu
gosterir). Islem diisiik dereceliyken, genellikle kalinu
veya reaktif trabekdileli (veya oluklu) kemik mevcuttur
Histoloji: lezyon, hticresel atipi (anormal hticre yapist)
olmaksizin bol kolajen ve olgun fibroblastlardan olusur
Tedavi: genis kenarl cerrahi rezeksiyon ile lokal niiks ris-
ki dustiktiir

NOTOKORDAL DOKU TUMORLERI

1.

Kordoma, kiken hiicresi primitif notokordal dokudan
tiireyen malign (kotii huylu) bir neoplazmdir

Klinik bugular

Hastalar sinsi (yavas ve fark edilmeden baslayan) bir agr1
baslangict ile gelir. Sakrumdaki lezyonlar, pelviste, belin
alt kisminda veya kalcada agr olarak veya oncelikli ola-
rak gastrointestinal semptomlarla (kabizlik, diskilama
guclugu, rektal tonus kayb1) ortaya ¢ikabilir. Omur gov-
deleri tutuldugunda, sinir sikismasi nedeniyle nérolojik
semptomlar genis bir yelpazede degisebilir

Agirhikli olarak omurganin uclarinda, kafatasinin klivu-
sunda veya sakrumda (sakrokoksizeal) meydana gelir
Kordomalarin yaklasik %10'u omur govdelerinde (servi-
kal, torasik ve lumbar bélgeler) meydana gelir

Imaging

Radyografiler genellikle sakrokoksizeal kordomalarin
gercek boyutunu gostermez

MRI, orta hat kemik yikimini ve bir yumusak doku Kkitle-
sini gosterir (Sekil 9.22)

Diger MRI bulgular

m Tl agirhikh goruntilerde diisiik sinyal

genellikle genislemistir ve yumusak doku kitlesi dii-
zensiz mineralizasyon sergileyebilir

4. Histoloji
Tumor belirgin lobtiller halinde biiytir
Kordoma hticreleri bazen vakuollii (bosluklu) bir gorii-
ntime sahiptir ve fizaliferz hticreler olarak adlandinlir
5. Tedavi
Genis kenarl cerrahi rezeksiyon
Genis bir kenar elde edilemezse radyasyon tedavisi ekle-
nebilir
6. Diger dzellikler: Kordomalar hastaligin ilerleyen
evrelerinde metastaz yapar ve lokal yayilim liimciil
olabilir
VASKULER TUMORLER
1. Vaskiiler malformasyon, ayni zamanda AVM (arteriyovenidz
malformasyon) olarak da bilinir
Klinik bugular
m  Hastalar agr1 veya patolojik kirik ile bagvurabilir (ge-
nellikle asemptomatiktir)
m  Bir kemik konumunda meydana geldiginde, en sik
omur govdelerinde bulunur
Gorunttleme
m  Vertebral hemanjiyomlar, litik yikim ve dikey cizgi-
lenmeler veya kaba petek goriintiimii ile karakteristik
bir gortintime sahiptir
m  Bazen birden fazla kemik tutulur
Histoloji: ¢ok sayida kan kanali vardir. Cogu lezyon ka-
vernozdiir (magara benzeri), ancak bazilari kilcal ve ka-
verndz kan bosluklarimin bir karisimi olabilir
Tedavi: semptomatik lezyonlara fiksasyon uygulanabilir;
asemptomatik lezyonlar takip edilebilir
2. Hemanjioendotelyom

Klinik bulgular:

m Herhangi bir yas grubunda agr

m  Aymn ekstremitenin kemiklerinin ¢ok odakl tutulu-
mu yaygindir
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SEKIL 9-27 Proksimal humerusta eozinofilik grantilom (A) Radyografide, humerus diyafizinde, belirgin sklerotik kenarla sinirli, iyi sinirli
bir lezyon izlenmektedir. (B) YUksek buyttmeli fotomikrografide, eozinofiller, histiyositler ve Langerhans tipi histiyosit adaciklari gorul-
mektedir..

* Korteks yikilmis olabilir ve malign bir kemik tt-
mortnd taklit eden bir yumusak doku kitlesi ile
birlikte bir periosteal reaksiyon mevcut olabilir.

e Sikhikla, etkilenen kortekslerin farkhh miktarlarda
kemik yikimi vardir, bu da kemik icinde bir kemik
gortintimiine neden olur.

e Etkilenen kemikte genisleme olabilir.

* Herhangi bir kemik etkilenebilir.

Histoloji

e Girintili veya oluklu ¢ekirdege sahip, ¢cogalan Lan-

gerhans hiicresi karakteristik hticredir.

Sitoplazma eozinofiliktir (boyanma ozelligi).

Cekirdek zar1 belirgin bir sinira sahiptir.

Mitoz figtirleri yaygin olabilir.

Parlak, grantiler, eozinofilik sitoplazmal, ¢ift loblu

eozinofiller ¢cok sayida bulunur.

e Elektron mikroskopisi, tenis raketine benzer bir
Birbeck graniilti gosterir.

Tedavi: LCH, genellikle biyopsi ve/veya kiiretajdan

sonra kendiliginden gecen, kendini simirlayan bir sii-

rectir.

LCH poliostotik arti visseral hastalik: Hand-Schiiller-
Christian hastahgt:

Kemik lezyonlari ve visseral (i¢ organ) tutulumu.
Hastalarin dortte birinden daha azinda goriilen klasik
tcli, egzoftalmi (gozlerin disar ¢tkmast), diabetes in-
sipidus ve litik kafatasi lezyonlarindan olusur.

Cok odakl hastalik genellikle kemoterapi ile tedavi
edilir.

Letterer-Siwe hastalig1 kiiciik cocuklarda gortltr ve
genellikle slimctildiir.

5. Fibriz Displazi
Monostotik veya poliostotik tutulum ile karakterize edi-
len ve normal lameller kemik tretiminin basarisizligy
olan kemigin gelisimsel bir anormalligidir

Klinik bulgular

Bir kirik veya stres kingindan kaynaklanan agri; veya
asemptomatikse rastlantisal bir bulgu; dtizensiz sinir-
i (Maine kiyisina benzeyen) café-au-lait lekeleri ke-
mik lezyonlarina eslik edebilir.

Herhangi bir kemik tutulabilir; proksimal femur en
sik etkilenenidir.

Gortinttileme: ytiksek oranda litik veya buzlu cam gibi
gortinebilen degisken goriiniim (Sekil 9.29)
Histoloji

Sklerotik kemigin iyi tanimlanmis bir kenar.
Fibroblastlarin proliferasyonu (yogun bir kollajen
matrisi tiretir).

Fibroz stroma icindeki osteoid ve kemik trabekiilleri,
dtizensiz bir sekilde mevcuttur ve goriiniimleri, ke-
nar osteoblastlart olmadan “alfabe corbasi” ve “Cin
harfleri’ne benzetilmistir.

Tedavi

Semptomlarin varligina ve kirik riskine dayanir.
Ameliyatsiz tedavinin etkili olmayacag ytiksek stresli
alanlarda ic fiksasyon ve kemik greftleme kullanilr.
Etkilenen hastalarin ¢ogu cerrahi tedaviye ihtiyag
duymaz.

Otolog (hastanin kendi) spongioz kemik greftleme
asla kullanilmaz, ctinkii nakledilen kemik hizla fib-
roz displazinin olgunlasmamis kemigine dontistr.
Kortikal veya spongioz allogreftler (baskasindan ali-
nan doku) genellikle kullanihr.

Bifosfonat tedavisinin, poliostotik fibroz displazisi
olan hastalarda agriy1 azaltmada ve kemik dongiisti-
nt diistirmede etkili oldugu gosterilmistir.
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E_) Stromal hiicreler

Osteoklast
oncelleri

Kemik metastazindaki
kemik kanser hicreleri

Biyime
faktérleri, Ca2+

Osteoklast

Kemik
rezorbsiyonu

Kemik

SEKIL 9-34 Meme kanseri hiicreleri, osteoklast olusumunu artiran paratiroid hormon iliskili peptid (PTHrP) ve graniilosit koloni uyarici
faktor (G-CSF) gibi faktorler tretir. OPG: Osteoprotegerin. (Kaynak: Roodman, G. D. (2007). Bone-breaking cancer treatment. Nature

Medicine, 13, 25-26, Sekil 9.1.)

e Sonuclar
o Iskeletle ilgili olaylar: énlemede zoledronik asit-
ten tsttndur.

m  Radyasyon tedavisi
¢ Endikasyonlar

 Agrinin hafifletilmesi (palyasyon) ve lokal ttiimor
kontrolt.
* Bobrek hticreli karsinomu daha az radyoduyarli-
dir
6. Didger ozellikler

Metastatik hastalikta kemik yikimi bir “kisir déngii” ola-

rak adlandirihr.

Kemik yikimi, osteoklastlarin aktivasyonuyla gerceklesir

(Sekil 9.34).

m Tumor hicreleri, osteoblastlardan ve ilik stromal
hticrelerinden RANKL salmimini uyaran paratiroid
hormonla iliskili peptid (PTHrP) salgilar.

m  RANKL, osteoklast 6ncii hticrelerindeki RANK resep-
tortine baglanir.

m  Granilosit koloni uyarici faktor (G-CSF) varliginda,
osteoklast ¢ncti hiicreleri, trabekiiler ve kortikal ke-
migi yeniden emen aktif osteoklastlara farkhilasir.

m  Kemik rezorpsiyonu (emilimi) ile birlikte, transfor-
me edici bitytime faktorii-b, instilin benzeri biiytime
faktorti-1 ve kalsiyum saliir ve bu faktérler, tiimor
hticrelerini cogalmaya ve daha fazla PTHrP salmaya
tesvik eder.

Dirsek ve dizin distali (uzak kismi)ndaki lezyonlar ge-

nellikle akciger veya bobrek birincil timorlerinden kay-

naklanir; akciger birincil timort, gizli metastatik hasta-
lik i¢in en yaygin olanidir; kortikal metastazlar akciger
kanserinde yaygmdir.

7. Metastatik hastalik durumunda biyopsi

Litik bir kemik lezyonunun ilk kez bulunusu ve teshisin

olmamast

Yeni bir kanser teshisi ve kemigin litik kemik hastaliginin

ilk sunumu B

Hastanin hastalik stabil kabul edildikten 2 yil sonra yeni

bir litik kemik lezyonunun ortaya ¢ikmasi.
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