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1.0ZET

Amac: Bu caligmanin amaci hem en sik goriilen yer olmasi hem de homojen bir grup
tizerinden degerlendirebilmek adina uyluk yerlesimli yumusak doku sarkomlarinda ne
kadar cerrahi sinirin yeterli oldugunu 6grenmektir.

Gere¢ ve yontem:Tanimlayici ve retrospektif ¢aligma niteligindedir. Calisma, 2010
ile 2021 tarihleri arasinda Bezmialem Vakif Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi
Ortopedi ve Travmatoloji Poliklinigine bagvuran ve yapilan tetkikleri sonucunda uyluk
bolgesi yumusak doku sarkomu tanisi koyulmus ve opere edilmis hastalar iizerinde
gerceklestirildi. Belirtilen tarihler arasinda 75 hastaya ulasildi. Calismanin diglama
kriterleri sonrasinda 55 hasta calismaya dahil edildi. Calismaya dahil edilen hastalarin
yas ve cinsiyeti kaydedildi. Hastalarin cerrahi 6ncesinde hesaplanan “Amerikan
Anesteziyoloji Dernegi (ASA)” skoru analizlere dahil edildi. Tiimoriin tarafi ve
hesaplanan timor volimi kaydedildi. “Amerikan Kanser Komitesi (AJCC)
evrelemesine gore tlimoriin evresi belirlendi. Hastalarin patoloji raporlarinda belirtilen
tiimor histolojileri degerlendirildi. Bunlara ek olarak hastalarda uygulanan cerrahinin
tipi, cerrahi siiresi, hastalarin takip siiresi, perioperatif donemde aldiklar1 kemoterapi
ve radyoterapi tedavileri, cerrahi sonrasi niiks, metastaz ve mortalite gibi prognostik
belirtegler calismada degerlendirildi.

Sonu¢: Calismamizda uyluk bolgesi yumusak doku sarkomlarinda cerrahi siniri
negatif oldugunda, cerrahi sinir1 1 mm ve alt1 olanlar ile 1 mm iizeri olanlar arasinda
niiks, metastaz ve mortalite agisindan anlamli farklilik olmadig: izlendi. Bulgularimiz
uyluk bolgesi yumusak doku sarkomlarinda negatif cerrahi sinir varliginda cerrahi
marjinlerin prognostik etkisinin azaldigina ve rezeksiyon siirinin klinik agidan daha
az onemli olduguna isaret etmekteydi. Uyluk bolgesi yumusak doku sarkomlarinda
negatif cerrahi sinir varhiginda dahi niiks (%14,5), metastaz (%38,2) ve mortalite
oranlar1 (%36,4) yiiksektir. Ozellikle yiiksek evre yumusak doku sarkomlarinda ve

yasl hastalarda prognoz daha kétiidiir.



2.SUMMARY

Purpose: The aim of this study is to learn how much surgical margin is sufficient in
thigh localized soft tissue sarcomas in order to be the most common site and to evaluate

it over a homogeneous group.

Materials and Methods: The study is a descriptive and retrospective study. The study
was carried out on patients who applied to the Bezmialem Vakif University Medical
Faculty Hospital Orthopedics and Traumatology outpatient clnic between 2010 and
2021 and were diagnosed with soft tissue sarcoma of the thigh region and operated on.
Between the specified dates, 75 patients were called. After the exclusion criteria of the
study, 55 patients were included in the study. The age and gender of the patients
included in the study were recorded. The “American Society of Anesthesiology
(ASA)” scores calculated before the surgery of the patients were included in the
analyses. The side of the tumor and the calculated tumor volume were recorded. The
stage of the tumor was determined according to the staging of the American Cancer
Committee (AJCC). Tumor histologies stated in the pathology reports of the patients
were evaluated. In addition to these, prognostic markers such as the type of surgery
performed in the patients, the duration of surgery, the follow-up period of the patients,
the chemotherapy and radiotherapy treatments they received in the perioperative

period, post-surgical recurrence, metastasis and mortality were evaluated in the study.

Conclusion: In our study, when the surgical margin was negative in sof tissue
sarcomas of thigh region, it was observed that there was no significant difference in
terms of recurrence, metastasis and mortality between those with a surgical margin of
1 mmand below and those with a greater than 1 mm.Our findings indicated that the
prognostic effect of surgical margins in soft tissue sarcomas of the high region, and
resectionmargin is clinically less important in the presence of negative surgical
margins.Even in the presence of nefgativesurgical margins, recurrence(14,5%),
metastasis(38,2%) and mortality rates(36,4%) are high in soft tissue sarcomas of thigh
region.The prognosis is worse especially in high-grade soft tissue sarcomas and elderly

patients.



3.GIRIS VE AMAC

Yumusak doku sarkomlar1 ¢ok sayida farkli alt tipe sahip oldukga heterojen, genellikle
retroperitoneal ve ekstremite proksimal kisimlarinda yerlesim gosteren mezenkimal
kokenli malign timoérlerdir.(1,2) Yumusak doku tiimoérlerinin biiylik ¢ogunlugu
benigndir ve cerrahi eksizyon sonrasi yiliksek oranda kiir saglanir.(3)Diinya Saglik
Orgiitii benign yumusak doku tiimérlerinin malign yumusak doku tiimérlerinden 100
kat daha sik goriildiigiinii bildirmis ve tiim yumusak doku tiimorlerinin toplumda
goriilme sikligini ise 300/100.000 olarak bildirmistir (3).

High-grade pleomorfik sarkom(MFH), liposarkom, leiomiyosarkom, sinovyal sarkom,
malign periferik sinir kilifi tiimorleri yumusak doku sarkomlarinin dortte iiciini
olusturur.(3)

Yumusak doku sarkomlar1 uzun yillardir bilinen malign tiimdrlerdir. Daha onceleri
ekstremite yerlesimli yumusak doku sarkomlarinda 6ncelikli tedavi amputasyon iken
artik glinlimiizde tercih edilen tedavi yontemi ekstremite koruyucu cerrahi haline
gelmigtir (4). Yeterli ve genel olarak genis bir rezeksiyon, yumusak doku
sarkomlarinin tedavisinde standart yontemdir.(5)

Yumusak doku sarkomlarmin cerrahi olarak c¢ikarilmasindan sonra lokal niiksiin,
mikroskopik tiimor dokusu kalmasi ile meydana geldigine inanilmaktadir.(6)Yumusak
doku sarkomlarin1 degerlendigimizde en sik alt ekstremite ve uyluk yerlesimli
olduklarin1 gérmekteyiz. Bu ¢aligmanin amaci hem en sik goriilen yer olmasi hem de
homojen bir grup lizerinden degerlendirebilmek adina uyluk yerlesimli yumusak doku

sarkomlarinda ne kadar cerrahi sinirin yeterli oldugunu 6grenmektir.



4. GENEL BILGILER
4.1. TARIHCE

Kanser antik c¢aglardan beri bilinmektedir.Yumusak doku tiimérii ilk defa Ebers
Papiriisiinde (M.O 1500) ‘yagli bir tiimor’ olarak bahsedilmis ve cerrahi tedavi
edilmesi Onerilmis. Ancak devaminda ekstremitede biiyiik bir tiimor varliginda higbir
miidahale yapilmamasi &nerilmis. Hipokrat(M.O 460-375) “yasli insanlarda kol ve
uylukta yiizeysel ve derin yerlesimli timérler” oldugunu farketmis. Celsus(M.O 25-
M.S 50) lipom gibi benign tiimorleri kanserden ayirmis. Galen(M.S 131-200)
sarkomay1 ¢ig et ’sarkos’ goriiniimiinde etli yumru olarak tanimlamis. Sislikleri, iyi
huylu timorleri ve “mantar” gibi tanimlanmamis tlimorleri sarkoma adi altinda
birlestirdi.(7) Fransiz cerrah Guy de Chauliac (1300-1368) kanserin kiiciik ve yiizeysel
oldugu erken bir asamada kanser i¢in genis eksizyon onerdi.(8) 1700'lerin sonunda
sarkomlar da dahil olmak iizere kanserlerin ameliyatla tedavi edilmesi gerektigi kabul
edildi. Unlii Ingiliz cerrah John Hunter (1728-1793), sarkomlar da dahil olmak iizere
kanserlerin, ¢evreleyen dokunun bir kismi (doku) ile ¢ikarilmasi gerektigini 6ne siirdii.
Bu, malign tiimoérlerin temiz cerrahi sinirlarla cikarilmasi gerektigine dair ilk
oneriydi.(7) John Hunter’in 6grencisi olan {inlii cerrah Abernethy tiimorlerin anatomik
yapilarina gore isimlendirilmesi gerektigini One siirmiis ve sarkomlarn ilk

siiflamasini 6nermistir . (tablol)

Table 1. Classification of Sarcomas According to Abernethy in 1 809"

Vascular sarcoma
Adipose sarcoma
Cystic sarcoma
Tuberculated sarcoma
Medullary sarcoma
Mammary sarcoma
Pancreatic sarcoma

Carcinomatous sarcoma

Donemin etkili patologlarindan olan Johannes Muller (1801-1858) ‘sistosarkoma

filloides’, *desmoid tiimor’ gibi terimleri literatiire katmis ve ayni zamanda her



sarkomanin malign egilimde olmadigin belirtmistir. (10-11) 1845'te Lebert, ilk kez
yumusak dokularin ger¢ek sarkomlarinin mikroskobik goriiniimiinii igeren bir atlas

yayinlad1. (12) (sekil 1)
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Sekil 1

Sarkomlar hakkinda birikmis raporlara ve mevcut 6zel histolojik boyalarin
kullanilmasina bagl olarak, Almanya'dan Borst (1869-1946), sarkomlarin malign
mezodermal (mezenkimal) tiimorler oldugunu kesin olarak belirledi.(13) Broders
(1885-1964) ve Mayo Clinic'teki meslektaslari, higbir sarkomun histolojik

derecelendirilmesi yapilmadan tedavi edilmemesi gerektigini onerdiler.(14)



1960 yilinda tiimor, lenf nodu ve metastaz (TNM) tiimor evreleme sistemi Fransiz
Pierre Denoix tarafinca gelistirildi.1969 yilinda Diinya Saglik Orgiitii tarafinca

yumusak doku tiimorlerinin histogenetik siniflandirma kitap¢ig1 yayinlanmistir.

Tarihsel olarak, 1970'lere kadar yumusak doku sarkomlarina uygulanan cerrahi,
radyasyon ve kemoterapi, sagkalim iizerinde bir etki yaratmadi. Bununla birlikte,
1970'lerde Amerika Birlesik Devletleri'ndeki Ulusal Kanser Enstitiisiinde onciiliik
edilen yenilik¢i ileriye doniik klinik deneyler, genis lokal eksizyon, radyasyon
tedavisi ve adjuvan kemoterapi ile tedavi edilen hastalarin sagkalimini arttigini
gosterdi.(16) 1970 sonrasinda ortaya konulan DSO histopatolojik siniflamasi,
American Joint Committee on Cancer (AJCC) evreleme sistemi, Enneking’in
eksizyonun tanim1 ve onkolojik tedavi yontemlerinin gelismesi ile birlikte ekstremite
koruyucu cerrahi 6n plana ¢ikmis ve artik giiniimiizde siklikla tercih edilen yontem

olmustur. (6,17,18)

4.2 PATOFIiZYOLOJI

Yumusak doku tiimorleri genel olarak sentripedal biiytimekle birlikte baz1 benign
timorler (6rn. fibréz lezyonlar) longitudinal olarak da biiyiiyebilir. Cogu yumusak
doku tiimorleri fasyal sinirlara sadik kalarak biiytiir ve orjin aldig1 kompartman

icerisinde kalir.

Tiimdr kompartmanin anatomik sinirlarina ulagtiginda, tiimoriin kompartman
siirlarint agmasi daha olasidir. Baglica nérovaskiiler yapilar, tlimor tarafindan
kusatilmak veya invaze olmak yerine genellikle yer degistirir. Popliteal fossa gibi

kompartman dis1 yerlesimlerde ortaya ¢ikan tlimorler, fasyal sinirlarin olmamasi



nedeniyle daha hizli genisleyebilir; ayrica ndrovaskiiler yapilari icerme olasiliklart

daha ytiksektir.

Tlimoriin periferik kismi, sentipedal bliylime nedeniyle ¢cevredeki normal yumusak
dokuya baski1 yapar ve bunun sonucunda tiimdr ¢evresinde nispeten iyi tanimlanmis
komprese fibroz doku olusur. ’Kompresyon bolgesi’ denilen bu bélge daginik timor
ve inflamatuar hiicrelerden olusur ve neovaskularite gosterebilir. Ozelikle yiiksek
gradeli timorlerde kompresyon bolgesini ‘reaktif bolge’ adi verilen bir tabaka

cevreler. Kompresyon ve reaktif bolge birlikte psddokapsiilii olustururlar.

YDS lokal niiks etme egilimi vardir ve niikslerin tedavisi primer lezyondan daha
zordur. Psodokapsiil cerrahlara az ¢ok belirgin cerrahi diseksiyon plani saglasa da
bazen mikroskopik veya makroskopik tiimor dokusu birakabilir. Bu hastalarin %80

lokal niikse yol acabilir.(20)

Niiks paterni genellikle tahmin edilebilirdir ve ¢ogu tiimor ilk 2-3 yil iginde niiks
eder. Adjuvan radyasyon tedavisi, lokal niiksii en aza indirir, ancak genel sagkalim
sansini artirma yetenegi, muhtemel olsa da, kesin degildir. Tartigmali olsa da,
adjuvan kemoterapi, muhtemelen tiimoriin boyutundaki kiiciilme ve reaktif zondaki

art1s nedeniyle yiiksek dereceli timorlerin lokal niiks riskini azaltabilir.

Yumusak doku sarkomlarinda bolgesel lenf nodu tutulumu nadirdir(%4). Lenf nodu
tutulumu epiteloid sarkom, rabdomiyosarkom, sinovyal sarkom ve berrak hiicreli
sarkomda daha siktir. Lokal kontrol saglansa da yiiksek dereceli sarkomlarda uzak

metastaz siktir. Akciger en sik metastaz bolgesidir ve %52 oraninda goriiliir.



4.3. ETIiYOLOJI

Etyolojide bir¢ok predispozan faktor tanimlanmakla birlikte patogenezde tek bir
neden degil ¢ok sayida ¢evresel ve herediter faktoriin etkili oldugu diisiiniilmektedir
(2). Baz1 genetik mutasyonlar ve gen bozukluklarinin benign ve malign yumusak
doku tiimoérleri i¢in predispozan faktor olduguna dair kanitlar mevcuttur(19).
Norofibromatozisteki NF-1 geni, hastalar1 malign transformasyon(MPSKT) egilimi

olan ¢oklu norofibromlara yatkin hale getiren klasik 6rneklerden biridir.(2,19)

Sarkom alt tiplerinin farkli biyolojik davraniglar1 ve yas, cinsiyet ve irk
dagilimindaki farkliliklar, bu neoplazmalarin tiimérijenezinde farkli ve muhtemelen

spesifik etiyolojik faktorlerin rol oynamasi ile iliskilidir.(21).

Retinoblastom, Werner hastaligi, Li-Fraumeni sendromu, von Recklinghausen
hastaligi, Carney triadi, lenfodem-distiyazis gibi genetik sendromlar ve genetik
olarak belirlenmis immiin yetmezlik hastaliklar1 YDS i¢in predispozan

faktorlerdir(22).

Geg evre meme karsinomlu hastalarda da goriildiigii gibi, kronik lenfoédem

lenfanjiosarkom gelisimi i¢in risk faktoriidiir.(22)

AIDS salgin1 baglamadan 6nce Kaposi sarkomu, baslica yaslh erkekleri etkileyen
nadir bir timordiir. (23) Giliniimiizde bu tiimor, yas ve popiilasyon uyumlu
kontrollere kiyasla 70.000 kata kadar artan risk ile insan immiin yetmezlik viriisii 1
(HIV-1) ile enfekte hastalarda yaygindir. (23) HHV-8, Kaposi sarkomunun hemen
hemen tiim formlariyla iliskili bulunmustur ve bu tiimoriin gelisimi i¢in gerekli ancak
yeterli olmayan bir kosul gibi goriilmektedir. (22,23) Cocukluk ¢agi acquired

immune deficiency syndrome (AIDS) ve transplantasyon gibi bagisiklik sistemini



baskilayan durumlarinda ortaya ¢ikan leiomyosarkom ile Epstein-Barr viriisiiniin
iligkisi gosterilmistir

Cesitli kanserojenlere maruz kalma ile yumusak doku tiimorlerinin insidansinda artig
arasinda bir iligki bildirilmistir. Birkag¢ ¢alisma herbisitler, fenoksiasteik asit ve
klorfenollara maruz kalmanin fibroz histiositom ve leomiyosarkom gibi YDS’lerinin
insidansini artirdigini géstermistir(21,22).Vinil kloriir inorganik arsenik ve toryum
dioksit ile hepatik anjiosarkom arasindaki iligski oldugu da ¢aligmalarda

gosterilmistir. (22,25,26)

Radyasyon ve yumusak doku sarkomlari arasindaki iliski iyi bilinmekte olup,
radyoterapi sonrasi sarkomlarin goriilme siklig1 %0.03 ile %0.8 arasinda oldugu
tahmin edilmektedir. Malign fibrdz histiyositom uzun siire devam eden inflamasyon
oykisii ile iligkili bulunan sarkomlar arasinda oldugu gibi, radyasyona bagli
sarkomlar arasinda en sik goriilen alt tiptir.(27-28) Radyasyon sonrasi gelisen
YDS’lerin %701 andiferansiye pleomorfik sarkomdur ve ¢ogunlukla prognozu

kotidir. (2).
4.4 EPIDEMIYOLOJI

Genel olarak, benign yumusak doku tiimorleri, malign olanlardan en az 10 kat daha

sik goriliir ancak yumusak doku tiimorlerinin gergek insidansi iyi belgelenmemistir.

Yumusak doku sarkomlarinin insidansi yasa gore ortalama 15-35/1000000 dur.
Insidans yasla birlikte diizenli olarak artar ve erkeklerde kadinlara gore biraz daha
yiiksektir. Malign yumusak doku tlimorleri, primer kemik sarkomlarindan iki kat

daha sik goriiliir. (19)



Sarkomlarin yaklasik %45'1 alt ekstremitelerde, %15'1 iist ekstremitelerde, %10'u
bas-boyun bolgesinde, %15'i retroperitonda ve kalan %15'i karin ve gégiis duvarinda

goriiliir.

4.5 KLINIK

Yumusak doku tiimdrlerinin en sik prezantasyon sekli ele gelen kitledir. Genellikle
kitle agrisizdir ve ekstremitede fonksiyon kaybina yol agmaz. Fakat tiimor etraftaki
damar, sinir gibi yapilara basi yaptig1 zaman agr1 ve norolojik semptomlar ortaya
cikabilmektedir. Yumusak doku sarkomu olgulariin 1/3’{inde kitleler agrili iken,
olgularin 2/3’1 agrisizdir. Genellikle hastalar kitlelerini travma ile iliskilendirmeye

calistig1 i¢in yanhslikla hematom tanis1 konabilmektedir (2).

Hastalar degerlendirilirken anamnez dikkatli ve eksiksiz bir sekilde alinmalidir.
Hastanin uzun zamandir farkettigi ve hizli bitylime géstermeyen Kkitleler genelde
benign ozellikte kitleler iken, kisa zaman dnce fark edilen ve hizli biiyiime gosteren
kitleler genelde maligniteye isaret eder. Ayn1 zamanda hastanin 6zge¢misi ve

soygecmisi sorgulanmalidir.

Klinik degerlendirmede kitlenin boyutu, yerlesimi, kivami, hareketliligi, damar
komsulugu, bolgesel lenf nodlar1 muayene edilmelidir. Ekstremite yerlesimli
YDS‘ler siklikla hematojen metastaz yapsalar da, olgularin %15’inin lenfojen

metastaz yapabildigi de dikkate alinmalidir(2).

5-7 cm'den biiylik ve ciltalti dokudan daha derin ekstremite kitleleri malign yumusak
doku tiimdrii tanisini destekler. Bununla birlikte, yumusak doku sarkomlariin %30

kadari ciltaltt dokudan meydana gelir ve nispeten daha az agresif davranis sergiler

(29).
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4.6.GORUNTULEME YONTEMLERI

Yumusak doku tiimorleri genis bir spektrumda yer alan lezyonlardir. Bu lezyonlarin
yalnizca %1 kismi malign 6zellikte olmasina ragmen, goriintiileme yontemleri ile
histolojik tan1 konulmasi kolay degildir. Yumusak doku tiimorlerinde goriintiilleme
yontemleri lezyonun karakterizasyonu, evrelenmesi ve lezyonun tedavisinin
takibinde kullanilmaktadir. Kas-iskelet sistemi lezyonlarinda radyolojik
goriintiilemede direkt radyolojik inceleme, ultrason (USG), bilgisayarli tomografi

(BT) ve MR goriintiileme kullanilmaktadir. (30,31)
4.6.1.Direkt Radyolojik Goriintiileme

Yumusak doku tiimdrleri kas ile benzer dansitede oldugu i¢in direkt radyolojik
incelemede kontrast rezoliisyonu ¢ok zayiftir. Ancak direkt radyolojik inceleme ile
kitle i¢inde kalsifikasyon veya komsu kemikte invazyon saptanmasi 6nemli
bulgulardir (31,32). Ornegin sinovyal sarkom, alveolar soft part sarkom ve epitelioid
sarkomda tiimor iginde kalsifikasyon goriiliir(32). Kemigi invaze eden yumusak

doku sarkomu olgularinda kirik gelisme riski yiiksektir.
4.6.2.Ultrasonografi (USG)

Ultrason, kolay ve hizli ulagilabilir noninvaziv bir yontem olup daha ¢ok yiizeyel
yerlesimli yumusak doku tiimorlerinin boyutu, vaskiilaritesi, voliim ve igeriginin
belirlenmesinde oldukga yararlidir. USG derin ve biiylik lezyonlarda sinirli bilgi
verse de, derin yerlesimi olan ve palpe edilemeyen kitlelerden perkiitan igne
biyopsisi yapmada yardimcidir. Ultrason lezyonun i¢ yapisinin kistik/ solid
ayriminda en hizli bilgi verici yontemdir (33). Renkli Doppler veya power Doppler
USG ile tlimor damarlanmasini degerlendirmek ve secilmis olgularda tedavi takibi
yapmak miimkiindiir (34,35).
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4.6.3Bilgisayarh Tomografi (BT)

Bilgisayarli tomografi yumusak dokulardan daha ¢ok kemikleri daha iyi
degerlendiren bir goriintiileme yontemidir. BT pelvis, retroperitoneal ve mediasten
yerlesimli YDS‘lerde oncelikle olarak tercih edilmektedir. Lezyonun ¢evre dokuya
invazyonunu ve damar-sinir yapilariyla olan iliskisini gostermede en az Manyetik

Rezonans (MRI-MRG) kadar etkilidir(36).

Cerrahi planlamada kitlenin damar yapilari ile iligskisini degerlendirmede BT

anjiyografi olduk¢a kullanishdir.

Yumusak doku sarkomlarinin en sik uzak metastazi akciger olup, bu metastazlarin

tespitinde ve takibinde ince kesitli akciger BT kullanilir.

4.6.4.Manyetik Rezonans Goriintiileme

Manyetik rezonans goriintiileme, multiplanar goriintiileme yetenegi, listiin yumusak
doku rezoliisyonu ile YDS’lerinin tani, evreleme ve tedavi takibinde oncelikli olarak
tercih edilen, yumusak doku kitlelerini en iyi degerlendiren goriintiileme

yontemidir(31,32).

Yumusak doku tiimorlerinde MRI goriintiileme ile tiimoriin sinyal 6zellikleri, sinyal
homojenitesi, boyut ve sinir 6zellikleri, anatomik yerlesim yeri, damar sinir gibi
onemli dokulara invazyonu ve 1.v paramanyetik kontrast madde ile etkilesim

degerlendirilmelidir. (30-32)

Yumusak doku tliimorleri genis ve heterojen bir grup olup farkl sinyal 6zelikleri
gosterdiginden, sadece sinyal 6zellikleri ile benign ve malign timor ayrimi
yapilamayabilir. Sinyal 6zelliklerinin degerlendirilmesinde T1- agirlikli (A) ve T2-A

sekanslar esas alinmaktadir.
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Tiimoriin boyutu, sinirlari, anatomik yerlesimi, fasya invazyonu tedavi planlamasi
icin 6nemlidir. Ekstremite tiimdrlerinde lezyon cilt alt1 yag dokusunda,

intramuskuler, intermuskuler, eklem ¢evresinde veya eklem iginde olabilir.

Tlimoriin lokal evrelemesinde lezyonun kompartman i¢i veya disinda yerlesimi ve

komsu kemik, eklem ve damar-sinir paketine invazyonu degerlendirildi(31).

Damar-sinir paketi invazyonunun degerlendirilmesi i¢in aksiyel T2-A YB goriintiiler

mutlaka bulunmali (sekil 2), damar-sinir paketi invazyonu kuskusu olan olgularda

MR anjiyografi ile de degerlendirme yapilmaktadir(32)

Sekil 2. Sinoviyal sarkom. (a) Sagital T1-A goriintide, uyluk
medyalinde kas ile izointens kitle lezyonu (ok isa-
retleri). (b) Aksiyel T2-A YB goriintiide, heterojen
hiperintens kitle lezyonu ve femoral arter invazyonu
(a¢ik siyah ok). (¢) Aksiyel +K T1-A YB goriintiide,
timoriin periferik, solid kisminda kalin ve diizensiz
kontrast parlaklagmasi, kitlenin orta kismi nekroza
bagl hipointens.
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MR goriintiileme ile 6zgiin doku tanisi1 yapilmasi her zaman kolay olmasa da,
tedaviyi yapacak hekimlerin beklentisi en azindan bu lezyonun benign ve malign
ayriminin yapilmasidir. Bu konu ile ilgili yapilan ¢calismalarda, derin yerlesim
gosteren, 5 santimetreden biiyiik kitlelerde, kitle igerisinde nekroz ve ¢evresinde
peritiimoral 6dem varliginda (Sekil 3) malignite olasiliginin yiiksek oldugunu

bildirmektedir(30,37,38).

Sekil 3. Pleomorfik hiicreli sarkom. (a) Koronal T1-A goriin-
tide, sag uyluk lateral kompartmanda, izointens, si-
nirlan kas dokusundan ayrilamayan kitle lezyonu(ok
isaretleri). (b) Koronal STIR goriintiide heterojen,
hiperintens kitle lezyonu ve tiimoriin proksimal ke-
siminde peritiiméral 6demle uyumlu sinyal artis1. (¢)
Aksiyel T2-A YB goriintiide, kitle i¢inde heterojen
sinyal degisiklikleri, lezyonun 6n kisminda kas do-
kusu i¢inde hiperintens peritiimoral 6dem, kitle fe-
mur korteksine dayaniyor ancak kemik invazyonu
yok. (d) Aksiyel +K T1-A YB goriintiide, tiimériin
periferik, solid kisminda kalin ve diizensiz kontrast
parlaklagmasi, kitlenin orta kismi nekroza bagli hipo-
intens. Peritiimoral 6demin parlaklagsmadigina dikkat
ediniz.
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Yumusak doku tiimorlerinde MR goriintiileme; ameliyat 6ncesi lokal kontroliin
belirlenmesi, yumusak doku tiimérlerinde cerrahi planlama ve ameliyat sonrasi da ek
radyoterapi gereksiniminin belirlenmesi ve lokal niiksiin izlenmesi igin

kullanilmaktadir.

4.6.5.Sintigrafi

Yumusak doku sarkomlarinda sintigrafi daha ¢ok kemige yakin tiimorlerde
invazyonun belirlenmesinde ve uzak kemik metastazlarinin saptanmasinda

kullanilmaktadir.

4.6.6.PET BT

Pozitron emisyon tomografisi Flor 18 (F-18) ile isaretlenmis fluoro-2-deoksi-glikoz
(FDQ) ile yapilan, tiimdriin metabolik 6zelliklerini gosteren bir niikleer goriintiileme
yontemi olup, F-18 FDG PET ve BT kombinasyonu sarkomlarin evrelemesi ve ileri
hastalikta tedavi yanitin1 degerlendirmede kullanilmaktadir. Hem primer YDS‘lerin
teshisinde hem metastazlarinin gosterilmesinde degerli olup, lenf nodu metastazi

tespit etmede ise diger goriintiileme yontemlerinden daha {istiindiir(39,40).

FDG metabolizmasinin standardize edilmis tutulum degerinin (standardized uptake
value) hasta sagkalimi ve hastaligin progresyonu i¢in bagimsiz bir belirleyici oldugu
gosterilmistir. Maksimum standardized uptake value(suv max) lezyonun artmis 18-F
FDG aktivitesine sahip olup olmadigini gosteren ve malign/benign dokularin

aymrmini degerlendirmede kullanilan kantitatif bir kriterdir(41).

PET goriintiileme yontemi sadece canli tiimor dokusunu gostermektedir. Bu nedenle
neoadjuvan tedavilerin ne derece etkili oldugu PET goriintiileme yontemi ile
degerlendirilir. Ancak kemoterapik ajanlardan olan, ifosfamidin tiimdr i¢inde

inflamatuar yanit1 arttirdigi i¢in, ifosfamid kombinasyonunun kullanildig: tedavilerde
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neoadjuvan tedaviyi takiben SUV degerinde yiikselme yanliglikla kotii yanit olarak
yorumlamaya neden olabilir. Bu durum 6zellikle biiyiik ve i¢ yapist heterojen

timorlerde daha belirgin olabilmektedir(42).

Yapilan bir caligmada neoadjuvan tedavi sonrast SUV degerinde %35 ve iizerindeki
azalmanin iyi yanit1 belirlemede %100 duyarlilik, %67 6zgiilliige sahip oldugu

bildirilmistir (30,42,43).

Sarkomalar yiiksek F-18-fluorodeoksiglukoz (FDG) afinitesine sahip oldugundan,
yumusak doku sarkomalarinda da diger malign tlimorlerde oldugu gibi ilk tani,
biyopsi yerinin saptanmasi, evrelendirme, yeniden evrelendirme, gradeleme, tedaviye
yanitin degerlendirilmesi, radyoterapi planlanmasi endikasyonlar1 icin FDG-PET

kullanilabilmektedir.

4.7 BIYOPSI

Biyopsi, “bios” ve “opsis” kelimelerinin birlesmesiyle olusmustur. Bios, yasam;
opsis bakis anlaminda olup, biyopsi “yasama bakis” olarak degerlendirilir. Daha
onceden bahsedilen algoritmanin 1g181nda, tanida siiphe varsa veya daha ileri
tedaviler diistiniiliiyorsa, tiimoriin tipini belirlemek ve tedaviyi planlamak igin

biyopsi planlanmalidir (44).

Biyopsi, bir¢ok hasta ve cerrah tarafinca basit, kolay ve riski diisiik bir iglem olarak
algilanmaktadir ancak biyopsinin uygun lokalizasyondan, uygun teknik ile kemik
tiimortii ile ilgilenen ortopedist tarafindan yeterli parca alinarak tam bir planlama ile
yapilmasi hastanin prognozunu 6nemli dl¢iide etkileyebilmektedir. Biyopsinin

timoriin definitif tedavisinin yapilacagi merkezde yapilmasi onemlidir (45).

Biyopsi kurallar1 bilinmeden olas1t malign tiimorden alinan biyopsi, yumusak

dokular1 kontamine edebilir, bu islem sonrasinda uygulanacak ekstremite koruyucu
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cerrahide tiim kontamine dokularin ¢ikarilma zorunlulugu nedeniyle, nihai cerrahi
sonrasi yara kapama zorluklarina veya amputasyon yapilmasina neden olabilir

(46,47).

Biyopsilerin, lezyon i¢in uygun alandan, anatomik girislere uygun olarak yapilmast,
basaril1 biyopsi ile amputasyon arasinda degisen skalada bir sonuca yol

acabilmektedir (48).

Uygun olmayan biyopsi teknikleriyle alinan biyopsilerde komplikasyon orani
Enneking ve ark tarafindan %20 olarak bildirilmistir. Hastalarin yara yeri
probleminin %20’den fazla oldugunu, tanida %8 hata olustugunu ve hastalarin

yapilan yanlislar yiiziinden %35 yanlis amputasyon karar1 alinabilecegi bildirilmistir

(49).

Tiim biyopsilerde, lezyona en kisa yoldan, tek giris deliginden, birden fazla noktadan
biyopsi almak gereklidir. ilave olarak, giris noktasinin esas tedavi yapilacak olan
insizyonun tizerinde olmasi, eklem kapsiiliinden ge¢ilmemesi, timor delinip karsi
kompartmana gecilmemesi, tek bir kas igerisinden gegilmesi (intrakompartmantal),
norovaskiiler yapilara yakin olunmamasi, bu yapilarak olas1 yakinlikta MR,
Ultasonografi (USG) ve BT yardimiyla ve muhakkak yeterli miktarda biyopsi almak
gereklidir(50).Tanisal niteligi olan materyal alindigindan emin olmak i¢in, ameliyat
esnasinda frozen gonderilebilir, frozen sonucu radyolojik ve klinik taniy1
destekliyorsa, nihai tedavi hemen yapilabilir. Ancak uyumsuzluk veya siiphe s6z

konusu ise kesin tan1 beklenmelidir (51).

Hangi biyopsi tiirtiniin uygulanacagi deneyimli ekip tarafindan, multidisipliner
yaklagimla karar verilmelidir. Alinan materyal tercihen %10 formalin igerisinde, eger

temin edilemiyorsa serum fizyolojik igerisinde patologa, hastanin tiim radyolojik
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tetkikleri ile gonderilmelidir. Materyal gonderme kagidina hastanin adi soyadi, yasi
cinsiyeti, tarih, materyalin alinma yontemi, sorumlu cerrahin ismi, kisa klinik dykii

ve aciklama mutlaka yazilmasi gereken bazal bilgilerdir (52).
Insizyonun olmasina gore kapal1 ve agik biyopsi iki esas biyopsi seklidir.
4.7.1.Kapah biopsi

Insizyon yapilmadan, palpe edilen yumusak doku kitlelerinden yapilan biyopsi
cesitidir. Kapali biyopsi, ince igne aspirasyon biyopsisi ve core needle (true-cut ya da

jamshidi) biyopsi olmak iizere ikiye ayrilir (Sekil 4).

Ince igne aspirasyon biyopsisi, ucuz, hizli, lokal anesteziyle yapilan minimal invaziv
bir islemdir. Ince igne aspirasyon biyopsisi 0.7 mm ¢apli ince bir igne ile
uygulanabilir. Tanisal glivenirligi tecriibeli merkezlerde %96 civarindadir.
Dezavantaj1 az miktarda hiicre incelendigi i¢in sagliksiz bir taniya gotiirebilmesidir.
Jam-shidi biyopsiden tan1 degeri daha diisiik olup yliksek grade malign timor ve
metastazlarda tanisal dogruluk daha ytiksek iken benign tiimorlerde tan1 degeri daha

diistiktiir (53).

Jam-shidi biyopsisi lokal veya genel anestezi ile uygulanabilir. 2-3 mm ¢apl iki veya

ti¢ hiicre siitununun alinmasini saglar.

Kapal1 biyopsinin avantaj1 lokal anestezi ile hastanede kalmaya gerek kalmadan
uygulanabilir, bu yiizden ekonomiktir. Daha minimal invaziftir ve diisiik cerrahi
komplikasyon riski mevcuttur. Usullerine uygun tek kompartman i¢inden yapilirsa
cevre doku kontaminasyon ihtimali acik biyopsiye gore daha azdir. Yara iyilesme
sorunu daha azdir. Tanisal degeri agik biyopsiye ¢ok yakindir. Vertebra, pelvis gibi

anatomisi zor alanlarda kullanilabilir (54).
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Sekil 4 - (a) Tru-cut biyopsi i¢in gerekli aletler (b) Tru-cut biyopsi teknigi

(c)Biyopside alinan materyal (d) Jam-shidi biyopsi i¢in gerekli aletler

Kapal1 biyopsinin dezavantaji ise sinirli dokuya ulagabilmest, kiiciik boyutta doku
aliabilmesi, cogu kez tiimdr alt tipi ve evre belirlenmesine olanak verme ihtimalinin
az olmasidir. Bu nedenle ¢ok deneyimli patolog destegine ihtiya¢ duyulur ve definitif
cerrahide biyopsi traktinin kayb1 meydana gelebilir. Ayrica heterojen lezyonlarda
kitleyi temsil etmeyen materyal alinmasi riski, yanlig tantya goétiirebilir. Bu ylizden
tru-cut biyopsi sonucunda tiimor bulunmamasi negatif acik biyopsiden daha az giiven

vericidir (55).
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4.7.2.A¢ik biyopsi

Insizyon yapilarak yapilan biyopsidir. insizyonel ve eksizyonel biyopsi olmak iizere
ikiye ayrilir. Timoral dokudan bir kesit alinarak yapilan biyopsi insizyonel biyopsi,

tiimdriin marjinal sinirlartyla ¢ikarilmasi ise eksizyonel biyopsi olarak ifade edilir.

Genel kural olarak lezyon damar-sinir-tendona ¢ok yakin olan ve 3 cm’den biiyiik

lezyonlar i¢in insizyonel biyopsi yapilmali ve longitudinal insizyon kullanilmalidir

(56).

Biyopsi baglamadan 6nce ekstremitede kan bosaltilmasi esmarch bandaji
kullanilmadan elevasyon ile saglanmalidir. Esmarch bandajinin timdr yayilmasini
sagladigi iddia edilmektedir ve operasyonda ¢ok iyi hemostaz saglanmalidir. Timér
hiicrelerinin hematomla yayilabilecegi g6z 6niinde bulundurulmalidir, kanama
ihtimali varsa dren kullanilmali, tiim katlar siki dikilmeli ve dren kullaniliyorsa
insizyon i¢inden veya insizyonla ayn1 sinirdan ¢ikarilmali, cilt dikisinde genis

uzantili siiturlar kullanilmamalidir (57).

Kas iskelet sistemi tiimorlerinde, toraks, sirt ve iliak kanat harici diger tiim
lokalizasyonlarda longitudinal insizyon kullanilmasi kuraldir (Sekil 5). Dirsek
poplitea gibi kivrimlarda, transvers/oblik segmente sahip longitudinal insizyon
kullanilabilir (51). Insizyon olabildigince kisa olmali, direkt yoldan tiimore dik

olarak ulagmalidir (58).
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Sekil 5 - Agik biyopside insizyon sekli (A) insizyon bir sonraki ameliyat
diistintilerek, longitudinal yapilmali, (B) biyopside transvers insizyon
kullanilmas1 olas1 malign tiimorlerde genis cilt kayiplar1 ve

ampiitasyonlara neden olabilir

Cerrah tiimorlii alana eldivenle degmemeli, kanamali tamponlar eliyle direkt
tutmamali, yaraya parmaklarin1 sokmamali, kontamine aletler temiz sahalarda asla

kullanilmamalidir (59).

Kapali biyopsi yontemlerinden avantaji, daha biiylik miktarda materyal alinabilmesi,
bdylece tan1 kesinligi artmasi ve alt tiplendirme yapilabilirligin artmasidir. Agik

biyopsi, tanisal degeri en yiiksek olan biyopsi tiirtidiir (60).

Dezavantajlar1 anestezi gerektirmesi, kapali biyopsiye gore uzun stirmesi,

kontaminasyon riski, enfeksiyon, hematom gibi komplikasyonlardir.(61)

Eksizyonel biyopsi ise lezyonun biitiin olarak tek operasyonla ¢ikarilmasidir.
Malignite riski olmayan, 3cm’den kiigiik olan, cilt alt1 kitlelerde uygulanabilir.
Avantaj1 daha fazla materyal ¢ikarilmis olmasi nedeniyle tan1 kesinligi artirilmasi ve

benign oldugu diisiiniilen lezyonlarda tek islemle tan1 ve tedavi uygulanmis
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olmasidir. Biiylik yumusak doku lezyonlarina ve fasya derinine yerlesmis lezyonlara

eksizyonel biyopsi uygulanmamalidir.

4.8.EVRELEME

Yumusak doku sarkomlarinda evreleme prognozu éngérmede ve tedaviyi
planlamada yardimcidir. Evrelendirme sistemleri neoadjuvan ve adjuvan tedavi

se¢iminde, cerrahi tedavi yonteminin belirlenmesinde yol gostericidir.

Kas-iskelet sistemi neoplazmalari igin bir evreleme sisteminin; lokal niiks ve uzak
metastaz gibi onemli prognostik faktorleri, cerrahi tedavi i¢in 6nemli agamalari

belirlemede, yardimci tedaviler i¢in guidline olusturmada yardimci olmasi amaglanir.

Kas- iskelet sistemi tiimdrleri i¢in asagidaki evrelendirme sistemleri en sik kullanilan

sistemlerdir:

Enneking Evreleme Sistemi

Musculoskeletal Tumor Society (MSTS) 1980 yilinda W.Enneking‘in Florida
Universitesi’nden alinan verilerini temel alan bir evreleme sistemini

olusturmustur(20)

Bu evreleme sistemi 6zellikle ekstremite yerlesimli olan tiimoérlerde oldukca
kullanisl olmustur. Bu evreleme sistemi kitlenin kitlenin biiytikliiglinden daha ¢ok
etrafindaki dogal bariyerlerle (muskuloskeletal kompartmanlar) olan iliskisi ile

ilgilenir (62).

Low-grade tiimorler evre I olarak high-grade tlimorlerse evre 11 olarak degerlendirilir
(tablo 2). Anatomik bariyerlere olan iligskisine gore ise intrakompartmantal ve
ekstrakompartmantal olarak alt tiplere ayrilir. Uzak metastaz varliginda timor evre

I11 olarak degerlendirilir. (tablo3)
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Tablo 2 MSTS cerrahi evrelendirme sistemi

Benign

Low-grade(G1)

Haigh-grade(G2)

Osteoid Osteoma
Osteoblastoma
Ekzositoz Enkondrom
Kondroblastom

Dev Hiicreli Timor
Lipom

Hemanjiyom

Norofibrom

Parosteal Osteosarkom
Endosteal Osteosarkom
Sekonder Kondrosarkom
Kaposi Sarkomu

Atipik Malign Fibroz
Histiyositom
Hemanjiyoendoteliyoma
Hemanjiyoperisitoma
Miksoid Liposarkom
Tendon Kilifinin Dev Hiicreli
Tiimori Kordoma
Adamantinoma

Epiteloid Sarkom

Klasik Osteosarkom
Radyasyon Sarkomu
Paget Sarkomu

Primer Kondrosarkom
Fibrosarkom

Malign Fibréz Histiyositom
Dev Hiicreli
Tlimor(agresif)
Anjiyosarkom
Pleomorfik Liposarkom
Norofibrosarkom
Rabdomiyosarkom

Sinovyal Sarkom
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Tablo 3 Enneking(MSTS) evrelem sistemi

MSTS EVRESI Cerrahi evre Lokalizasyon(T) | Metastaz(M)
(©)

Benign tiimorler

Evre 1 latent GO TO MO

Evre 2 aktif GO TO MO

Evre 3 agresif GO T1,2 MO

Malign tilmorler

Evre 1(diisiik evre)

A:intrakompartmanal Gl Tl MO

B:ekstrakompartmanal Gl T2 MO

Evre 2(yiiksek evre)

A:intrakompartmanal G2 Tl MO

B:ekstrakompartmanal G2 T2 MO

Evre 3(Metastatik evre)

A: intrakompartmantal Gl1,2 T1 M1

B: Ekstrakompartmantal Gl,2 T2 M1
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AJCC Evreleme Sistemi

American Joint Committee for Cancer (AJCC) 1977 yilinda ilk kilavuzunu
yaymlamistir . 2017 yilinda ise 8. Kilavuz (AJCC 8) yaymlanmis olup (tablo4)
onceki kilavuzlarda oldugu gibi, TNM evreleme sistemini temel almakla beraber
lenfatik yayilimi da evre IV kabul ederek bu sistemden ayrilmaktadir. (63) Tiimoriin
derin veya yiizeyel yerlesimi olup olmamasi tiimor tanimindan ¢ikarilmig ama timor

boyutu da detaylandirilmistir (64,65).

Tablo 4 AJCC Evreleme Sistemi

Primer Tiimor Tanimi(T)

X Primer tiimdr degerlendirilemedi

TO Primer tiimore ait kanit yok

T1 Tiimdr en genis yerinde <5 cm

T2 TUmor en genis yerinde >5 cm veya <10cm

T3 Tiimdr en genis yerinde >10 cm veya
<15cm

T4 Tiimdr en genis yerinde >15cm

Bolgesel Lenf Nodu(N)

NO Bolgesel lenf nodu metastazi yok ya da
bilinmiyor

N1 Bolgesel lenf nodu metastaz1 var

Uzak Metastaz Tanimiy(M)

MO Uzak metastaz yok

M1 Uzak metastaz var
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Derecelendirme(G)(FNCLCC derecelendirme sistemi baz alinir)

GX Derece degerlendirilemedi

Gl Tiimo6r diferansiyasyonu, mitoz sayisi ve
nekroz skoru 2,3

G2 Tiimor diferansiyasyonu, mitoz sayisi ve
nekroz skoru 4,5

G3 Tlimor diferansiyasyonu, mitoz sayisi ve

nekroz skoru 6,7,8

AJCC prognostik evre gruplar:

A

B

T1
T2,T3,T4
T1
T2
T3, T4
Herhangi T

Herhangi T

NO
NO
NO
NO
NO
N1

Herhangi N

MO

MO

MO

MO

MO

MO

M1

G1,GX
G1,GX
G2,G3
G2,G3
G2,G3
Herhangi G

Herhangi G

FNCLCC Derecelendirme Sistemi

FNCLCC (Federation Nationale des Centers de Lutte Contre le Cancer)

derecelendirme sisteminde timdr hiicrelerinin diferansiasyonuna, mitoz sayisina ve

nekroz oranina gore timor derecesi belirlenir (Tablo 5 )
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Tablo 5 FNLCC Derecelendirme Sistemi

Tiimor Diferansiasyonu Skoru

Skor 1: Normal erigkin mezenkimal dokuya ¢ok benzeyen sarkomlar
Skor 2: Histolojik tiplendirme yapilabilen sarkomlar

Skor 3: Embriyonel ve diferansiye edilemeyen sarkomlar

Mitoz Sayis1 Skoru

Skor 1: 0-9 mitoz her 1,7 mm2 de
Skor 2: 10-19 mitoz her 1,7 mm2 de

Skor 3: 20’den fazla mitoz her 1,7 mm2 de

Tiimor Nekroz Skoru

Skor 0: Nekroz yok
Skor 1: <%50 nekroz

Skor 2: >%50 nekroz

Histolojik Grade

Grade 1: Toplam skor 2,3
Grade 2: Toplam skor 4,5

Grade 3: Toplam skor 6,7,8
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Histopatolojik Siniflama

Sarkomlarin ayirici tanisinda; makroskopik, mikroskobik, immunohistokimyasal,

sitogenetik, elektron mikroskobu ve diger molekiiler ¢calismalar sonucunda elde

edilen veriler kullanilir. Sarkomlar histolojik olarak derecelendirilir.

2020 yilinda yayinlanan Diinya Saglik Orgiitii (DSO) 5. kilavuzda YDSleri

diferansiyasyonlarina gore 11 gruba, davranislarina gore ise, benign

intermediate(lokal agresif) malign tiimorler olarak 3 alt gruba ayrilmistir.

Tablo 6 DSO 2020 yih malign yumusak doku tiimérleri simflamasi

Yag Dokusu Kokenli Tiimorler

Iyi diferansiye liposarkom
Dedifferansiye liposarkom
Miksoid liposarkom
Pleomorfik liposarkom
Miksoid pleomorfik liposarkom

Fibroblastik/Miyofibroblastik
Tiimorler

Eriskin Fibrosarkom

Miksofibrosarkom

Diisiik Dereceli Fibromiksoid Sarkom Sklerozan
Epiteloid Fibrosarkom

Malign Soliter Fibroz Tiimor

Fibrohistiositik tiimorler

Malign Diffiiz Tenosinoviyal Dev Hiicreli Timor

Vaskiiler Tiimorler

Epiteloid hemanjioendoteliom
Anjiosarkom (yumusak dokunun)

Perivaskiiler tiimorler

Malign Glomus Tumort
Malign Miyoperisitom

Diiz Kas Timorleri

Leiomiyosarkom

Cizgili Kas Tiumorleri

Embriyonel rabdomiyosarkom

Alveoler rabdomiyosarkom

Pleomorfik rabdomiyosarkom

Igsi hiicreli/sklerozan rabdomiyosarkom
Ektomezenkioma

Gastrointestinal stromal
tiimorler

Malign Gastrointestinal stromal timor

Kondroosseoz Tiimorler

Mezenkimal Kondrosarkom
Kemik Dis1 Osteosarkom

Periferik Sinir Kilifi Tiimorleri

Malign periferik sinir kilift timorii
Melanotic malign periferik sinir kilifi timorii
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Malign perindroma
Malign grantiler hiicreli timor

Belirsiz Farklilasma Gosteren Sinovyal sarkom

Tiimorler Epiteloid sarkom

Alveoler soft part sarkom

Yumusak dokunun berrak hiicreli sarkomu
Ekstraskeletal miksoid kondrosarkom
Desmoplastik kii¢iik yuvarlak hiicreli timor
Rabdoid tiimdr

Malign perivaskiiler epiteloid tiimor
Intimal sarkom

Malign ossifiye fibromiksoid timor
Andiferansiye sarkom

Andiferansiye igsi hiicreli sarkom
Andiferansiye pleomorfik sarkom
Andiferansiye yuvarlak hiicreli sarkom

4.9.S1k Goriilen yumusak doku sarkomlari

Andiferansiye Pleomorfik Sarkom (Malign Fibroz Histiyositom)

"MFH", muhtemelen karisik bir histiositik ve fibroblastik soydan tiiretilen bir grup

lezyonu tanimlamak i¢in 1960'larda tanitildi (66,67).

Pleomorfik Sarkomlar yetiskin yumusak doku sarkomlarinin en sik goriilen alt tipi
olup tiim sarkomlarin yaklagik %20’si kadarin1 olusturmaktadir. Anigomatoid , dev
hiicreli, inflamatuar, miksoid varyantlar1 mevcuttur. Undiferansiye pleomorfik
sarkom erigkinlerde goriilen tiimor olup, daha ¢ok 60-70 yaslarinda ve erkeklerde
daha sik goriilmektedir. En sik ekstremitelerin derin yumusak dokularinda
goriilmekle birlikte viicudun her yerinde goriilebilir. Bagvuru sirasinda hastalarda %5
metastaz goriiliir. Timor %90 oraninda fasya altinda (derin), %10 oraninda fasya

tistiinde (yiizeysel) yerlesimlidir (59,68). Kotii prognozlu yumusak doku
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sarkomlarindan olup ve 5 yillik genel sagkalim oranlart %52 olarak bildirilmistir

(69,70).
Liposarkom

Pleomorfik sarkomlardan sonra en sik goriilen yumusak doku sarkomu olup, YDS
lerin %20’sini olusturur. Cocuklarda nadir goriilmekle birlikte en sik eriskinlerde ve
50-70 yaslar1 arasinda goriilmektedir. Liposarkomlar en sik uyluk yerlesimlidirler.
(70).Hastalar genellikle ekstremitelerin proksimalinde, derin yerlesimli, agrisiz kitle
yakimasi ile bagvururlar. Iyi diferansiye, dediferansiye, miksoid, pleomorfik ve
yuvarlak hiicreli alt tipleri vardir. Dediferansiye ve pleomorfik liposarkomda
olgularin 5 yillik genel sagkalim oran1 %50 iken iyi diferansiye liposarkom i¢in bu

oran %84 olarak bildirilmistir (70).
Fibrosarkom

Fibrosarkomlar fibroblast ve kollajen liflerin olusan fibr6z doku agisindan zengin
malign yumusak doku tiimorleridir. Her yasta gortilebilmesine ragmen, en sik 40-60
yas araliginda goriilmektedir. Hastalar ¢ogunlukla ekstremitelerin proksimalinde,
derin yerlesimli, agrisiz kitle ile bagvururlar. Fibrosarkom olgularinda, sinir
invazyonu oldugu zaman agri gortiliir. Yanik skarlar1 ve radyasyon zemininde
gelisen fibrotik doku, fibrosarkom gelismesi acisindan risklidir. Fibrosarkomlar
yumusak doku sarkomlarinin yaklasik %8-10 kadarini olustururlar. 5 yillik genel sag

kalim orani %60 civarindadir (70).
Leiyomiyosarkom

Diiz kas hiicresinden koken alan leiyomiyosarkomlar, yumusak doku sarkomlarinin
%5-10 kadarin1 olusturumaktadirlar. Cocuklarda nadir goriilmekle birlikte ortalama

goriilme yas1 65°tir. I¢ organlarda gériilen tipine viseral tip, yumusak dokularda
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goriilen tipine ise non-viseral tip denir. I¢ organ diiz kaslarindan gelisen derin
LMS’ler siklikla metastaz yapar. Vakalarin yaklasik %50°’si retroperitoneal ve
abdominal yerlesimli LMS’dir. Non-viseral leiyomiyosarkomlarin en sik yerlesim

yeri uyluk bolgesi olup,10 yillik sagkaliminin %50 oldugu bildirilmistir (71).
Rabdomiyosarkom

RMS olgunlagsmamus ¢izgili kaslarindan kdken alan oldukca malign mezenkimal
tiimordir. Cocuklarda ve adolesanlarda en sik goriilen yumusak doku sarkomudur.
Tiim pediatrik kanserlerin %5°ini,YDS’larinin ise yarisi olusturur. Vakalarin 2/3’sini

6 yas alt1 cocuklar olusturur.

Alveolar, embriyonel, pleomorfik ve miks olmak {izere 4 tipi vardir. Alveolar tipi

prognozu en kotii olandir

Rabdomyosarkomun yaklasik %401 bas ve boyun bdlgesinden, %20'si genitotiriner

bolgelerden, %20’si ekstremitelerden ve %20’si diger bolgelerde goriiliir.

Bas ve boyun bdlgesindeki rabdomiyosarkom olgularinin 5 yillik genel sagkalim
oraninin %91.3 oldugu bildirilmistir.Ekstremite yerlesimli olgularda 10 yillik sag-

kalim %62‘dir ve lenf nodu tutulumu koti prognostik faktordiir.(72,73)
Sinovyal Sarkom

Sinovyal sarkom nadir goriilen ancak olduk¢a malign bir yumusak doku sarkomu
tirtidiir. Sinovyal sarkom, tiim YDS’nin %5-10"unu olusturur(70-74). Diger YDS ile
karsilastirildiginda, Sinovyal Sarkom nispeten kemoterapiye daha iyi cevap verir.. En
yiiksek insidans 30'lu yaslardir ve siklikla ekstremitelerde goriiliir (75). Adina
ragmen Sinovyal Sarkom ne sinovyumdan kaynaklanir ne de sinovyal belirtegleri

ifade eder(76) . Sinovyal Sarkom baslangigta hem epitelyal hem de tek tip igsi hiicre
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bilesenlerinden olusan bifazik bir neoplazm olarak tanimlanmistir. Sinovyal sarkom
icin iyi belirlenmis risk faktorleri yoktur, ancak hastalik kromozomal translokasyon
t(X;18) (pl1;q11) ile iliskilidir. Histolojik olarak monofazik (%55), bifazik (%35) ve
kotii diferansiye (%5) olmak iizere 3 tipi vardir. Vakalarin yaklasik olarak %50'sinde
metastaz meydana gelir ve ¢ocuklarda yaslilara nispeten prognoz daha iyidir. Tiim

SS i¢in 5 yillik genel sagkalim %60,5'tir.

Malign Periferik Sinir Kilifi Tiimorii

Malign periferik sinir kilifi timorlerinin periferik sinirlerden kaynaklandigina veya
periferik sinir farklilasmasi gosterdigine inanilmaktadir. MPSKT oldukca agresif bir
tiimdr olup tiim yumusak doku sarkomlarinin yaklasik olarak %10’u olusturmaktadir.
MPSKT norofibromatozis tip 1 de goriilen 1y1 huylu bir tiimor olan 6ncii pleksiform
norofibromadan kaynaklanabilir. Sporadik MPSKT i¢in ortalama yas 30 ila 60 y1l
arasindadir. NF1 ile iliskili MPSKT i¢in ortalama yas ise 20-40 yas arasidir. NFL1'li
hasta popiilasyonunda MPSKT niin yagam boyu goériilme riskinin %8-%13 oldugu
tahmin ediliyor (77).5 yillik sagkalim oranlari yaklagik olarak %50 civarlarindadir.
Tan1 aninda biiyiik timor boyutu (tipik olarak >5 cm) en 6nemli kotii prognostik

faktordiir (78-80).

Hastalar agr1, giigsiizliik veya parestezi gibi lokal norolojik semptomlara neden
olabilen hizla biiyiiyen bir kitle ile bagvururlar. Genellikle ilk bagvuru aninda Kitlenin
boyutu 5 cm'den biiyiiktiir ve hastalarin %50'sine kadar1 akciger metastazi vardir. En
yaygin tutulum yerleri, basta siyatik sinir olmak iizere ekstremiteler, pelvisteki sinir

kokleri ve demetleridir (81).
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4.10.Tedavi

Yumusak doku sarkomlar1 nadir tiimorler olmakla beraber klinik olarak gec tani
konulmas1 nedeniyle toplumsal ciddi bir saglik problemi olusturur. Ilk semptom
genellikle agrisiz bir sislik oldugundan hastalar hekime ge¢ bagvururlar. Timor ne
kadar kiiciik ve ne kadar erken yakalanirsa cerrahi morbidite o kadar az, tedavi i¢in
basar1 sans1 da o kadar yiiksek olacaktir. YDS’lerin lokalizasyonu dikkate
alindiginda %12 bas boyun, %10 gévde, %13 iist ekstremite, %65 alt ekstremitede

goriilmektedir.

Heterojen bir grup olan YDS’lerde tedavi yontemleri cerrahi, cerrahi ve postoperatif
radyoterapi, neoadjuvan kemoterapi ve radyoterapiyi sonrasi cerrahi seklinde
gruplandirilabilir. YDS’lerde tedavi, lokal tiimor kontrolii, sistemik ve lokal

metastazlarin 6nlenmesi ve sifanin elde edilmesi amag¢lanmalidir.
4.10.1.Cerrahi Tedavi

Yumusak doku sarkomlarinin primer tedavi sekli cerrahidir.1970°1i yillara kadar
ekstremite YDS’lerde amputasyon 6n plandayken, adjuvan tedavilerin cerrahi ile
beraber kullanilmas1 ve rekonstruktif cerrahinin gelisimi ile ekstremite koruyucu
cerrahi daha 6n plana ¢ikmaktadir(82). Yumusak doku sarkomlarinin cerrahi
eksizyonu sonucunda fonksiyonel bir ekstremite elde edilemeyecekse bedeli ne kadar
agir olursa olsun amputasyon olasilig1 ¢ok iyi degerlendirilmelidir. Cerrahide
erigilmesi gereken tiimorsiiz sinir adele igin 0,5-1 cm, kemik periost igin 0,5-1 cm ,
yag dokusu, derin fasya, sinovya i¢in 2-4 cm oldukga giivenilir bariyerler olup

sinirdan taviz verilmemelidir.
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Cerrahi Eksizyon yontemleri asagidaki sekilde tanimlanmistir. (Sekil 6,7)

Radikal

Rezeksiyon

Genis
Rezeksiyon
Marjinal

Rezeksiyon

intralezyoner

Rezeksiyon

Timor

@ Reaktif Bolge

Sekil 6 Cerrahi Prosediirler W. F. Enneking 1980

Intralezyoner eksizyon

Disseksiyonun dogrudan tiimdoriin i¢cinden gectigi. tiimdr biitlinliigiiniin bozuldugu bir
cerrahi prosediirdiir. Cogunlukla benign tiimérlerde kullanilan bir yontem olsa da
,malign tiimorlerde genellikle agik biyopsi yapilirken tiimor yiikiinii azaltmak i¢in
palyatif amacl kullanilmaktadir. Intralezyoner eksizyon Malign mezenkimal
tiimorlerde asla kiiretatif bir yontem degildir ve intralezyoner cerrahi sonrast %100

lokal niiks goriilmektedir.
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Marjinal eksizyon

Bu yontemde rezeksiyon sinir1 tiimdriin reaktif bolgesinden geger ve timor
dokusunun satellit lezyonlarini igerir. Marjinal eksizyon ¢ogunlukla benign kitle
eksizyonlarinda ve eksizyonel biyopside tercih edilse de bazen palyatif amagh
malign tiimorlerde de kullanilmaktadir. Malign mezensimal tiimorlerde Marjinal

rezeksiyon sonrasi lokal niiks oran1 %25-%50 arasindadir.

Genis eksizyon

Malign timdrlerde en sik kullanilan yontem olup, psddokapsiil ve reaktif bolgenin
etrafinda bir miktar saglikli tiimorsiiz doku birakilarak diseksiyon yapilir. Genis
eksizyon yonteminde goriintiilleme ile saptanmayan skip metastazlar geride

birakilabilir. Genis eksizyon sonrasi lokal niiks %10 civarlarindadir.

Radikal rezeksiyon

Tlimoriin tamaminin tiimdriin bulundugu kompartmanla beraber ¢ikarildig: cerrahi
prosediirdiir. Radikal rezeksiyon sonrasi goriintiileme yontemleri ile saptanmayan
skip lezyonlarda eksize edildiginden lokal niiks oranini en aza indiren cerrahi

yontemdir.
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Wide margin
Marginal
margin —

Intralesional
margin 4

Tumor mass —i

Reactive zone

Sekil 7. Cerrahi sinirlarn tipleri (Soft tissue tumors:diagnosis,evaluation

and management,Am Acad Orthop Surg 2:2009)

4.10.2.Radyoterapi

Radyoterapinin cerrahi ile birlikteligi ekstremite koruyucu tedavinin esas1 olup,
ampiitasyon oranlarini %50’lerden %5’in altina indirmistir (83). Yapilan
calismalarda radyoterapinin yiiksek gradeli sarkomlarda lokal kontrol yaninda

sagkalimi da artirdig1 ortaya konulmustur(84).

Radyoterapi preoperatif, postoperatif ve intraoperatif olmak tizere 3 sekilde

uygulanabilir.
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Preoperatif(Neo-adjuvan) Radyoterapi

Preoperatif radyoterapi tiimoriin rezektabilitesini arttirmak ve operasyon sirasinda
olusabilecek mikroskobik ekilmeleri 5nlemek amaciyla yapilmaktadir. Ozellikle
biiyiikliigii nedeni ile temiz sinirlarla eksizyonu zor olan ve damar sinir paketi ile
yakin iligkisi olan tiimdrlerde tercih edilmektedir. Preoperatif radyoterapi sonrasinda
sarkom kitlesinin boyutu kiiglilmese bile etrafindaki psddokapsiiliin kalinlagmasi1 ve
fibroz dokuya donligmesi ile rezeksiyonu daha kolay hale gelir. Preoperatif
radyoterapiden sonra 3-6 hafta beklenerek operasyon gergeklestirilir (85). Preoperatif
RT alanlarda postoperatif alanlara kiyasla lokal rekiirrens ve genel sagkalim iizerine

daha etkili oldugunu bildiren yayinlar mevcuttur(86,87).

Doz 50 Gy konvansiyonel verilmekte olup cerrahi sinirda mikroskobik pozitiflik

saptanirsa postoperatif olarak ilave 16-18 Gy boost dozu verilmesi gerekmektedir.

Preoperatif RT sonrasi yara iyilesmesindeki gecikme, ge¢ donemde olusabilecek
dolasim sorunlar1 gibi komplikasyonlar goriilmektedir. Ust ekstremite uygulanan
RT’lerde brakial pleksus dozlarinin ve erkek hastalarda alt ekstremiteye uygulanan

RT’lerde ise testis korunmasinin goz dniinde bulundurulmasi gerekmektedir.
intraoperatif Radyoterapi (Brakiterapi)

Sarkomalarda tiimor yatagi radyoterapisi, cerrahi sirasinda yerlestirilen kateterler
kullanilarak uygulanmaktadir. Intraoperatif radyoterapi, 6zellikle tiimdr yatagi boost
tedavisi i¢in preoperatif RT almis hastalara uygulanmakta ve siklikla 10-15 Gy

arasinda degisen dozlar verilmektedir.
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Postoperatif(Adjuvan) Radyoterapi

Operasyondan sonra uygulanan radyoterapinin en gec 8 hafta i¢cinde yara iyilesmesi
tamamlanir tamamlanmaz uygulanmalidir. 8 hafta sonrasi timor hiicreleri
cogalabilmekte ve fibrozis nedeniyle doku kanlanmasi bozuldugundan RT
yararlanimi azalmaktadir. Greft uygulanan hastalarda 3 hafta kadar greftin

kanlanmasinin olgunlagmasi i¢in beklenmelidir(88).

Postoperatif RT operasyon yatagi dren yerleri ve insizyon hatt1 da dahil olmak tizere
genis sahay1 kapladigindan daha yiiksek doz 1isinlanma yapilmasi gerekmekte olup
onerilen doz 60-70 Gy’dir. Postoperatif RT nin ge¢ toksisite riski daha yiiksek olup

doku fibrozu nedeniyle dolasim sorunlar1 yasanabilmektedir.
4.10.3.Kemoterapi

Yumusak doku sarkomlarinda kemoterapi ¢cok basarili olmamakla birlikte, rezektabl
vakalarda neoadjuvan olarak ,ekstremite sarkomlarinda adjuvan olarak ve rezektabl
olmayan-metastatik vakalarda ise palyatif olarak onerilebilmektedir. Ekstremite
yerlesimli sarkomlar sikilikla akcigere metastaz yapmaktadirlar. Metastazlara

yonelik cerrahiler uygulanan vakalarda bile 5 yillik sagkalim yaklasik %25°tir.

Ewing Sarkomu/Rhabdomyosarkom gibi pediatrik sarkomlar ile eriskin yasta
goriilen sinovyal sarkom/Miksoid round cell liposarkomlarda metastatik hastalik
tedavisinde Kemoterapinin etkili oldugu goriilmiistiir. Doksorubusin yanit orani tiim
sarkomlarda %20-%30, &zellikle sinovyal sarkomlarda daha etkili olan ifosfamidin
yanit orani ise tiim sarkomlarda %18’dir(89). Doksorubisin+ifosfamid
kombinasyonu, sagkalim acisindan tek ajan doksorubisine ustiinliigii goriilmemekle

birlikte bu kombinasyon sadece hizl1 yanita gerek olan tiimorlerde onerilmektedir.
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Adjuvan KT tedavisi sonrasi kisa donemde sagkalimin olumlu yonde etkilendigi

ancak uzun donemde sagkalimin degismedigi bilinmektedir (90).

Kisaca ozetlemek gerekirse,diisiik grade yumusak doku sarkomlarinda cerrahi
rezeksiyon yeterlidir. Ancak cerrahi sinir pozitif gelen hastalara adjuvan radyoterapi
eklenmesi gerekmektedir. Orta ve yiiksek grade yumusak doku sarkomlarina
yaklagim ise genel olarak ii¢ farkl sekilde olabilir: Cerrahi tedavi ve sonrasi adjuvan
RT=£KT, neoadjuvan RT sonrasi cerrahi tedavi ve ardindan adjuvan RT + KT veya

neoadjuvan KT sonrasi cerrahi tedavi ve ardindan adjuvan RT.

5. GEREC ve YONTEM

5.1.Calismanin ozellikleri

Calisma tanimlayici ve retrospektif ¢alisma niteligindedir. Calisma, 2010 ile
2021 tarihleri arasinda Bezmialem Vakif Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi
Ortopedi ve Travmatoloji Poliklinigine bagvuran ve yapilan tetkikleri sonucunda uyluk
bolgesi yumusak doku sarkomu tanis1 koyulmus ve opere edilmis hastalar {izerinde
gerceklestirildi. Belirtilen tarihler arasinda 75 hastaya ulasildi. Calismanin dislama
kriterleri sonrasinda 55 hasta ¢alismaya dahil edildi.

Calismaya dahil edilen hastalarin yas ve cinsiyeti kaydedildi. Hastalarin cerrahi
oncesinde hesaplanan “Amerikan Anesteziyoloji Dernegi (ASA)” skoru analizlere
dahil edildi. Tiimoriin tarafi ve hesaplanan tiimor voliimii kaydedildi. “Amerikan
Kanser Komitesi AJCC) evrelemesine gore tiimoriin evresi belirlendi. Hastalarin
patoloji raporlarinda belirtilen timor histolojileri degerlendirildi. Bunlara ek olarak
hastalarda uygulanan cerrahinin tipi, cerrahi siiresi, hastalarin takip siiresi, perioperatif
donemde aldiklar1 kemoterapi ve radyoterapi tedavileri, cerrahi sonrasi niiks, metastaz

ve mortalite gibi prognostik belirtecler calismada degerlendirildi.

Cerrahi  smir patologlar tarafindan kararlagtirildi.  Cerrahi  sinirin

belirlenmesinde numunenin gross incelemesi sonrasinda dis yiizeyi boyandiktan sonra
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boyal1 yiize dik olacak sekilde numune kesilmis ve mikroskopik incelemede tiimor ve
boyal1 taraf arasindaki mesafe 6l¢iilmiistii. Patoloji raporlarinda bildirilen cerrahi sinir

kaydedildi ve 1 mm ve alt1 olanlar ile 1mm iizeri olanlar seklinde gruplandirildi.

Cahismanin dahil edilme kriterleri

1. 18 yas iizeri hastalar
2. Izole uyluk bdlgesinde yumusak doku sarkomu olmasi

3. Calismaya katilima goniillii olmak

Cahismanin dahil edilmeme kriterleri

1. Dis merkezde opere olan hastalar
2. 18 yas alt1 hastalar

3. Niiks nedeniyle opere edilmis hastalar

5.2.Istatiksel analiz

Istatistiksel analizler SPSS versiyon 20.0 (IBM®, Chicago, ABD) programi1
kullanilarak yapilmistir. Tanimlayicr istatistikler say1, yiizde, ortalama ve standart
sapma, ortanca seklinde 6zetlenmistir. Degiskenlerin normal dagilimina uygunlugu
gorsel (histogram ve olasilik grafikleri) ve analitik yontemler (Shapiro-Wilk testi)
kullanilarak incelenmistir. Normal dagilim gosterme durumuna gore belirlenen
sayisal degiskenler iki grup arasinda “Bagimsiz Gruplarda T testi” kullanilarak
karsilastirilmistir. Normal dagilim gostermeyen sayisal degiskenler iki grup arasinda
“Mann Whitney U testi” kullanilarak karsilagtirilmistir. Nominal veriler iki grup

arasinda “Ki-kare testi”’ ve “Fisher Exact test” kullanilarak degerlendirildi.
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6. BULGULAR

Calismaya dahil edilen 55 hastanin yas ortalamast 54,8 + 18,7 yil idi. (20-94
yas). Hastalarin kadin/erkek oran1 1/1,4 idi. Tiimér voliimii median 276 cm>’tii. Tablo

7’de hastalarin sosyodemografik ve klinik 6zellikleri gésterilmistir.

Tablo 7. hastalarin sosyodemografik ve klinik ozellikleri

Ozellik Dagihm
Yas Ort £ SS 54,8 £ 18,7
Cinsiyet N (%)
Kadmn 23 (41,8)
Erkek 32 (58,2)
Taraf N (%)
Sag 22 (40)
Sol 31 (56,4)
Bilateral 2 (3,6)
ASA skoru N (%)
1 24 (43,6)
2 24 (43,6)
3 7(12,7)

Timér volimii (cm®)  Med  (min- 276 (16-4068)

max)

AJCC evresi hastalarin %29,1’inde (n=16) evre 1B, %1,8’inde (n=1) evre I,
%34,5’inde (n=19) evre 1A, %29,1’inde (n=16) evre 1IIB, %5,5’inde (n=3) evre
IV’tii (Sekil 8).
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Sekil 8. Hastalarin AJCC evreleri

Hastalarda en sik izlenen yumusak doku tiimorleri sirasiyla pleomorfik sarkom
(%21,8), liposarkom (%18,2) ve fusiform hiicreli sarkom idi (%16,4). Tablo 8’de

yumusak doku timorlerinin dagilimi gosterilmistir.

Tablo 8. Yumusak doku tiitmorleri ve dagilim

Ozellik Dagihm
Say1 Yiizde

Pleomorfik sarkom 12 21,8
Liposarkom 10 18,2
Fusiform hiicreli sarkom 9 16,4
Miksoid fibrosarkom 4 7,3
Sinoviyal sarkom 4 7,3
Clear cell sarkom 2 3,6
Hemanjiyoperiostoma 2 3,6
Igsi hiicreli sarkom 2 3,6
Malign mezenkimal timor 2 3,6
Miksoid liposarkom 2 3,6
Andiferansiye sarkom 1 1,8
Ewing sarkom 1 1,8
Leomiyosarkom 1 1,8
Malign periferik sinir kilift timéri 1 1,8
Pleomorfik rabdomiyosarkom 1 1,8
Rabdomiyosarkom 1 1,8
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Cerrahi siire median 105 dk idi (25-365 dk araliginda). Hastalara uygulanan

cerrahiler Tablo 9’dadzetlenmistir.

Tablo 9. Uygulanan cerrahiler ve dagihhmlar:

Ozellik Dagilim
Say1 Yiizde
Genis rezeksiyon 48 87,3
Marjinal ekzisyon 3 5,5
Genis rezeksiyon + tiimor protezi 2 3,6
Genis rezeksiyon + ilioinguinal lenf nodu 1 1,8
diseksiyonu
Tiimdr protezi + eklem rezeksiyonu 1 1,8

Cerrahi sinir hastalarin %52,7’sinde (n=29) 1 mm ve altinda, %47,3’linde
(n=26) 1 mm iizerindeydi (Sekil 9). Hastalarin %38,2’sinde (n=21) cerrahi sinir 1-5
mm arasinda, %9,1’inde (n=5) 5 mm {izerindeydi. Hastalarin takip siiresi median 20

ay idi (1-156 ay).

" <] mm 1-5mm =>5mm

Sekil 9. Hastalarda cerrahi sinirlar ve dagilimi
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Hastalarin %76,4’li (n=42) preoperatif radyoterapi alirken, %21,8’1 (n=12)

preoperatif kemoterapi almisti. Postoperatif radyoterapi alanlarin orant %16,4 (n=9)

iken, %27,3’1 (n=15) postoperatif kemoterapi almisti. Hastalarin takipleri sirasinda

%14,5’inde (n=8) niiks, %38,2’sinde (n=21) metastaz izlenmisti. En sik metastaz

bolgesi akciger (%23,6) idi, hastalarin %7,3 linde takipleri sirasinda multiple metastaz

izlenmisti. Takipler sirasinda hastalarin %36,4’ii (n=20) kaybedilmisti.

Tablo 10. Hastalarin perioperatif tedavileri ve prognozlan

Ozellik Dagihm
Say1 Yiizde
Preoperatif radyoterapi 42 76,4
Postoperatif radyoterapi 9 16,4
Preoperatif kemoterapi 12 21,8
Postoperatif kemoterapi 15 27,3
Niiks 8 14,5
Mortalite 20 36,4
Metastaz 21 38,2
Metastaz bolgesi
Akciger 13 23,6
Multiple 4 7,3
Kardiyak 1 1,8
Kemik 1 1,8
Malign plorezi 1 1,8
Vertebra 1 1,8

Hastalarin AJCC evrelerine gore niiks metastaz ve mortalite oranlar1 Tablo

11°de gosterilmistir.

Tablo 11. Hastalarin AJCC evrelerine gore niiks, metastaz ve mortalite oranlar:

Evrel Evre 11 Evre 111 Evre IV

(n=16) (n=1) (n=19) (n=3)
Niiks N(%) 0 1 (100) 4 (21,1) 1(33,3)
Metastaz N(%) 2(12,5) 1 (100) 10 (52,6) 3 (100)
Mortalite N(%) 2 (12,5) 1 (100) 6 (31,6) 3 (100)
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Hastalarin demografik ve klinik 6zelliklerine gore cerrahi siirin dagilinm

analiz edildi. Ancak cerrahi sinir 1 mm ve altinda olanlar ile 1mm tlizerinde olanlar

arasinda anlamh farklilik izlenmedi (Tablo 12).

Tablo 12. Demografik ve klinik 6zelliklerine gore cerrahi sinirin dagilimi

Ozellik Cerrahi smir Cerrahi smr p degeri
<1 mm >1 mm
(n=29) (n=26)
Yas Ort +SS 513+17.2 58,8 +19,9 0,1397
Cinsiyet N (%) 0,944
Kadin 17 (58,6) 15 (57,7)
Erkek 12 (41,4) 11 (42,3)
Taraf N (%) 0,6617
Sag 10 (34,5) 12 (46,2)
Sol 18 (62,1) 13 (50)
Bilateral 1(3,4) 1(3,8)
ASA skoru N (%) 0,1257f
1 16 (55,2) 8(30,8)
2 9@31) 15 (57,7)
3 4 (13,8) 3(11,5)
Timoér  volimii Med (min- 333 (20-3189) 163 (16-4068)  0,212°
(cm®) max)
AJCC evre N (%)
IB 11 (37,9) 5(19,2) 0,127
II 0 1(3,8) 0,473
1A 9 (31) 10 (38.5) 0,563
111B 8(27,6) 8 (30,8) 0,795
\Y 1(3,4) 2(7,7) 0,598
Cerrahi siire (dk)  Med (min- 120 (25-310) 100 (30-365) 0,479
max)
Takip siiresi (ay)  Med (min- 22 (1-72) 18 (5-156) 0,910°
max)

"Bagimsiz gruplarda t testi, " Ki-kare testi, "Mann Whitney U testi, " Fisher Exact test
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Hastalarin tanilarina gore cerrahi sinirin dagilimi analiz edildi. En sik goriilen

timor tiplerine gore degerlendirildiginde anlamli farklilik izlenmedi (Tablo 13).

Tablo 13. Tiimor tiplerine gore cerrahi sinirin dagilimi

Ozellik Cerrahi smir <1 Cerrahi smir >1 p degeri
mm mm
(n=29) (n=26)
N(%) N(%)
Pleomorfik sarkom 5(17,2) 7 (26,9 0,385"
Liposarkom 7(24,1) 3(11,5) 0,3037%
Fusiform hiicreli sarkom 2 (6,9) 7(26,9) 0,069

"Ki-kare testi, ""Fisher Exact test

Hastalarin tedavi ve prognozlarina gore cerrahi sinirin dagilimi analiz edildi.
Cerrahi siir Imm ve altinda olan hastalar ile 1 mm iizerinde olan hastalar arasinda

tedavi ve prognoz agisindan anlamli farklilik izlenmedi (Tablo 14).

Tablo 14. Tedavi ve prognoz ozelliklerine gore cerrahi sinirin dagilimi

Ozellik Cerrahi ssmir  Cerrahi sinir  p degeri
<1 mm >1 mm
(n=29) (n=26)
Preoperatif N(%) 23 (79,3) 19 (73,1) 0,5877
radyoterapi
Postoperatif N(%) 6 (20,7) 3(11,5) 0,4757
radyoterapi
Preoperatif kemoterapi  N(%) 5(17,2) 7 (26,9) 0,3857
Postoperatif N(%) 6 (20,7) 9 (34,6) 0,247°
kemoterapi
Niiks N(%) 3(10,3) 5(19,2) 0,455TT
Mortalite N(%) 10 (34,5) 10 (38,5) 0,759"
Metastaz N(%) 11 (37,9) 10 (38,5) 0,9687

""Ki-kare testi, "' Fisher Exact test
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Hastalarin demografik ve klinik 6zeliklerine gore takipler sirasinda izlenen
niiks varligmin dagilimi analiz edildi, ancak niiks izlenen ve izlenmeyen hastalar

arasinda anlamh farklilik izlenmedi (Tablo 15).

Tablo 15. Demografik ve klinik 6zelliklerine gore niiks varh@imin dagilimi

Ozellik Niiks (-) Niiks (+) p degeri
(n=47) (n=8)
Yas Ort+SS 53,4+ 18,8 63,0+ 17,1 0,188
Cinsiyet N (%) 0,1207"
Kadin 22 (46,8) 1(12.,5)
Erkek 25(53,2) 7(87,5)
Taraf N (%) 0,2417
Sag 18 (38,3) 4 (50)
Sol 28 (59,6) 3(37,5)
Bilateral 1(2,1) 1(12,5)
ASA skoru N (%) 0,132
1 22 (46,8) 2 (25)
2 18 (38,3) 6 (75)
3 7(14,9) 0
Timoér  volimii Med (min- 286 (17-4068) 161 (16-1534)  0,583"
(cm?) max)
AJCC evre N (%)
IB 16 (34) 0 0,089"
11 0 1(12,5) 0,145
1A 15 (31,9) 4 (50) 0,426
I11B 14 (29,8) 2(25) 0,574
I\Y 2 (4,3) 1(12,5) 0,382™
Cerrahi siire (dk)  Med (min- 110 (25-365) 87 (35-250) 0,534"
max)
Takip sliresi (ay)  Med (min- 18 (1-156) 24 (10-50) 0,670
max)

"Bagimsiz gruplarda t testi, " Ki-kare testi, "Mann Whitney U testi, " Fisher Exact test
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Niiks izlenen ve izlenmeyen hastalar arasinda tiimor tiplerinin dagilimi

acisindan anlamli farklilik izlenmedi (Tablo 16).

Tablo 16. Tiimor tiplerine gore niiks varh@imin dagilim

Ozellik Niiks (-) Niiks (+) p degeri
(n=47) (n=8)
N(%) N(%)
Pleomorfik sarkom 10 (21,3) 2 (25) 0,563
Liposarkom 10 (21,3) 0 0,326"
Fusiform hiicreli sarkom 6 (12,8) 3(37,5) 0,1137

TFisher Exact test

Takipleri sirasinda niiks izlenen hastalarda preoperatif kemoterapi (p=0,009),

metastaz (p=0,001) ve mortalite (p=0,021) siklig1 niiks izlenmeyen hastalardan anlamli

derecede daha sikt1 (Tablo 17)

Tablo 17. Tedavi ve prognoz ozelliklerine gore niiks varh@imin dagilim

Ozellik Niiks (-) Niiks (+) p degeri
(n=47) (n=8)

Preoperatif radyoterapi  N(%) 35 (74,5) 7 (87,5) 0,6647
Postoperatif N(%) 7 (14,9) 2 (25) 0,6047
radyoterapi

Preoperatif kemoterapi  N(%) 7 (14,9) 5(62,5) 0,009
Postoperatif N(%) 11 (23,4) 4 (50) 0,1937
kemoterapi

Mortalite N(%) 14 (29,8) 6 (75) 0,0217
Metastaz N(%) 13 (27,7) 8 (100) 0,0017

TFisher Exact test

Metastaz izlenen ve izlenmeyen hastalar demografik ve klinik ozellikler

acisindan karsilastirildi. Metastaz izlenen hastalarda erkek cinsiyet (p=0,033),
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preoperatif degerlendirilen AJCC evrelerinden evre IV (p=0,023) siklig1 daha fazla

iken, evre IB siklig1 (p=0,012) daha azd1 (Tablo 18).

Tablo 18. Demografik ve klinik 6zelliklerine gore metastaz varhginin dagilimi

Ozellik Metastaz (-) Metastaz (+) p degeri
(n=34) (n=21)
Yas Ort+SS 55,0 + 18,7 54,5+ 19,2 0,9157
Cinsiyet N (%) 0,0337*
Kadin 18 (52,9) 5(23,8)
Erkek 16 (47,1) 16 (76,2)
Taraf N (%) 0,0897T
Sag 12 (35,3) 10 (47,6)
Sol 22 (64,7) 9(42,9)
Bilateral 0 29,5
ASA skoru N (%) 0,575
1 16 (47,1) 8 (38,1)
2 13 (38,2) 11 (52,49
3 5(14,7) 2(9,9)
Timoér  volimii Med (min- 366 (17-3189) 193 (16-4068) 0,822
(cm?) max)
AJCC evre N (%)
IB 14 (41,2) 2(9,5) 0,0127"
11 0 1 (4,8) 0,382
1A 9 (26,5) 10 (47,6) 0,1097
111B 11(32,4) 5(23,8) 0,498
v 0 3(14,3) 0,023™
Cerrahi siire (dk)  Med (min- 110 (30-310) 105 (25-365) 0,917
max)
Takip siiresi (ay) Med (min- 16 (3,5-156) 24 (1-60) 0,914
max)

"Bagimsiz gruplarda t testi, ""Ki-kare testi, "Mann Whitney U testi, * Fisher Exact test

Tlimor tiplerine gére metastaz siklig1 degerlendirildi, ancak anlaml farklilik

izlenmedi (Tablo 19).
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Tablo 19. Tiimor tiplerine gore metastaz varhgimin dagilimi

Ozellik Metastaz (-) Metastaz (+) p degeri
(n=34) (n=21)
N(%) N(%)
Pleomorfik sarkom 7 (20,6) 5(23.8) 0,516
Liposarkom 8 (23.,5) 29,5 0,287F
Fusiform hiicreli sarkom 5 (14,7) 4 (19) 0,719%

TFisher Exact test

Metastaz izlenen hastalarda postoperatif kemoterapi (p<<0,001) ve mortalite

siklig1 (p<0,001) metastaz izlenmeyenlere kiyasla daha fazla idi (Tablo 20).

Tablo 20. Tedavi ve prognoz ozelliklerine gore metastaz varhgimin dagilim

Ozellik Metastaz (-)  Metastaz (+)  p degeri
(n=34) (n=21)

Preoperatif N(%) 26 (76,5) 16 (76,2) 0,6147
radyoterapi

Postoperatif N(%) 5(14,7) 4 (19) 0,7197
radyoterapi

Preoperatif N(%) 5(14,7) 7 (33,3) 0,1777
kemoterapi

Postoperatif N(%) 3(8,8) 12 (57,1) <0,0017
kemoterapi

Mortalite N(%) 4 (11,8) 16 (76,2) <0,0017

TFisher Exact test

Hastalarin demografi ve klinik 6zelliklerine gore mortalite sikliklar1 analiz

edildi. Kaybedilen hastalarin yas ortalamasi sagkalanlardan anlamli derecede daha
yiiksekti (p=0,047). Kaybedilen hastalarda evre IV siklig1 (p=0,043) daha fazla, evre
IB siklig1 (p=0,018) daha az idi (Tablo 21).
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Tablo 21. Demografik ve klinik 6zelliklerine gore mortalitenin dagilimi

Ozellik Mortalite (-) Mortalite (+) p degeri
(n=35) (n=20)
Yas Ort£SS 51,0+ 174 61,5+19,7 0,047
Cinsiyet N (%) 0,1797f
Kadin 17 (48,6) 6 (30)
Erkek 18 (51,4) 14 (70)
Taraf N (%) 0,056
Sag 12 (34,3) 10 (50)
Sol 23 (65,7) 8 (40)
Bilateral 0 2 (10)
ASA skoru N (%) 0,889
1 16 (45,7) 8 (40)
2 15 (42,9) 9 (45)
3 4(11,4) 3(15)
Timoér  volimii Med (min- 0,583"
(cm®) max)
AJCC evre N (%)
1B 14 (40) 2 (10) 0,018
11 0 1(5) 0,364
A 13 (37,1) 6 (30) 0,592
111B 8(22,9) 8 (40) 0,178
v 0 3 (15) 0,043
Cerrahi siire (dk)  Med (min- 105 (25-310) 147 (30-365) 0,141°
max)
Takip stiresi (ay) Med (min- 22 (5-156) 12 (1-144) 0,214"
max)

"Bagimsiz gruplarda t testi, ""Ki-kare testi, "Mann Whitney U testi, * Fisher Exact test

Tiimor tiplerine gore mortalite sikliklar1 anlamli farklilik géstermemekteydi

(Tablo 22).
Tablo 22. Tiumor tiplerine gore mortalite sikhiginin dagilimi ve analizi
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Ozellik Mortalite (-) Mortalite (+) p degeri
(n=35) (n=20)
N(%) N(%)
Pleomorfik sarkom 5(14,3) 7 (35) 0,096"
Liposarkom 9 (25,7) 1(5) 0,0757
Fusiform hiicreli sarkom 5 (14,3) 4 (20) 0,709°

TFisher Exact test

Kaybedilen hastalarla sagkalanlar perioperatif tedavi oOzellikleri agisindan

karsilastirildi. Postoperatif kemoterapi siklig1 kaybedilen hastalarda sagkalanlardan
anlamli derecede daha yiiksekti (p=0,026) (Tablo 23).

Tablo 23. Tedavi ve prognoz ozelliklerine gore mortalitenin dagilimi ve analizi

Ozellik Mortalite (-)  Mortalite (+) p degeri
(n=35) (n=20)

Preoperatif N(%) 27 (77,1) 15 (75) 0,553
radyoterapi

Postoperatif N(%) 5(14,3) 4 (20) 0,7097
radyoterapi

Preoperatif N(%) 7 (20) 5(25) 0,7407
kemoterapi

Postoperatif N(%) 6 (17,1) 9 (45) 0,026"
kemoterapi

TFisher Exact test, ~ Ki-kare testi
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7. TARTISMA

Sarkomlar yumusak doku veya kemikten koken alan heterojen mezenkimal
malignitelerdir. Tim yas gruplari etkileyebilir, viicudun herhangi bir yerinde
izlenebilir. Sarkomlar yetiskin tiimorlerinin yaklasik %2’sini olusturmaktadir. En sik
izlenen sarkomlar yumusak doku sarkomlaridir ve genellikle ekstremitelerde goriiliir.
Primer tedavi cerrahi olmasma ragmen, sarkomun kendisine veya tedaviye bagli
morbidite ve mortalite izlenebilmektedir. Ge¢gmiste cerrahi ampiitasyon seklinde
uygulanmaktayken,  giinlimiizde  ekstremite  koruyucu cerrahi  teknikler
uygulanmaktadir. Bu sekilde kabul edilebilir diizeyde lokal kontrol ve sag kalim
oranlar1 yakalanmaktadir. Cerrahi eksizyon primer tedavi olmasina ve kiir sansi
olmasina ragmen, tedaviden sonra rekiirensler ve metastazlar izlenebilmektedir. Bu
nedenle yeterli cerrahi sinirin ne olmasi gerektigi 6nem tagimaktadir (91). Pozitif
cerrahi sinirin prognoz tizerindeki etkisi hakkinda ¢ok sayida veri bulunmasina ragmen
(92- 96), negatif cerrahi sinirda, marjin mesafelerinin etkisi hakkinda oldukg¢a siirlt
sayida veri bulunmaktadir. Yumusak doku sarkomlarinda cerrahi sinirin etkisini
degerlendiren ¢alismalarin bircogunda tiim viicuttaki ekstremite sarkomlari
degerlendirilirken ¢alismamiza sadece uyluk bolgesi yumusak doku sarkomlart dahil
edilmistir. Caligmamizda negatif cerrahi sinir varliginda rezeksiyon marjinlerinin

prognoz tizerindeki etkisinin degerlendirilmesi amaglanmaistir.
Cerrahi simir ana bulgu

Calismamizda uyluk boélgesi yumusak doku sarkomu nedeniyle opere edilen
tiim hastalarda negatif cerrahi sinir elde edilmisti. Bununla birlikte negatif cerrahi sinir
I mm ve alt1 olan hastalar ile 1 mm iizeri olan hastalar arasinda niiks, metastaz ve
mortalite agisindan farklilik olmadigi izlendi. Bulgularimiz negatif cerrahi sinir
mesafesinin hastalarin prognozu iizerinde belirgin etkisi olmadigi yoniindeydi. Bu
nedenle negatif cerrahi sinir varliginda, rezeksiyon marjinlerinin 6neminin daha az
oldugu soylenebilir. Yumusak doku sarkomlarinda cerrahi sinirla iligkili daha 6nce

celiskili sonuglar bildirilmistir.
Benzer calismalar

Calismamizda cerrahi smirin  nilks ve metastaz sikligiyla iligkili

bulunmamasinda bazi faktorler etkili olmus olabilir. Yumusak soku sarkomlarinda
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prognozla iligkili cok sayida faktor tanimlanmistir. Bu faktorler igerisinde kemoterapi,
tiimdr histolojisi, timoriin evresi, timoriin ¢ap1 ve hasta ile iliskili 6zellikler sayilabilir
(97-99). Bu nedenle tiim faktorlerin bir arada degerlendirilmesi ile daha kapsamli
sonuglar elde edilebilir. Kim ve ark’inin (100) calismasinda ekstremite ve gdévde
yumusak doku sarkomu olan 150 hasta degerlendirilmistir. Calismada hastalar iki
gruba ayrilmistir: Radyoterapi alan cerrahi sinir1 negatif olanlar ve radyoterapi alanlar
ve cerrahi smir pozitif olanlar. Iki grup karsilastirildiginda ise sag kalim acisindan
anlaml farklilik izlenmemistir. Bu nedenle bulgularimiza benzer sekilde cerrahi
simirin sag kalimla iliskili olmadig1 bildirilmistir. Ancak cerrahi sinirin iliskisiz
bulunmasinda hastalarin tedavisinde radyoterapi kullanilmasina baglanmistir.
Radyoterapinin olumlu etkisi nedeniyle cerrahi sinirin sag kalim {izerindeki etkisinin
baskilandig1 ifade edilmistir. Calismamizda da hastalarin bir¢ogu radyoterapi ve
kemoterapi almist1. Cerrahi dig1 tedaviler diger calismalarda oldugu gibi cerrahi sinirin
etkisinin gosterilmesini engellemis olabilir. Bir diger O6nemli bir neden ise
calismamizdaki tiim hastalar cerrahi sinir1 negatif hastalardan olusmaktaydi. Cogu
calismada cerrahi sinir pozitif hastalar ile negatif hastalar arasinda prognoz agisindan
bir farklilik oldugu bildirilmistir (101,102). Ancak cerrahi sinir1 negatif hastalarda
cerrahi sinir 6l¢timlerinin etkisi degerlendirilmemistir. Harati ve ark’inin (103) yaptig1
kapsamli calismada 643 hasta degerlendirilmistir. Hastalar cerrahi sinirlarina gore
mikroskobik olarak negatif sinir, mikroskobik olarak pozitif ve makroskopik olarak
pozitif seklinde ayrildiginda mikroskobik olarak negatif cerrahi sinir1 olan hastalarda
sag kalimin daha iyi oldugunu bildirmistir. Ancak mikroskobik olarak negatif olan
hastalarda negatif marjin biiyiikliigii 1mm ve alti, 1-5 mm ve 5 mm {izeri seklinde
tekrar siniflandirildiginda ise bulgularimiza benzer sekilde prognoz agisindan anlaml
farklilik izlenmemistir. Harati ve ark’mnin (103) ¢alismasinin sonuglart bulgularimizi
desteklemekteydi. Bu bulgular 1s18inda negatif cerrahi smir varlifinda marjin
mesafesinin prognozla belirgin bir iliski igerisinde olmadig1 ve negatif cerrahi siir
varliginda rezeksiyon simirinin ¢ok Onemli olmadigi sdylenebilir. Ayrica, elde
ettigimiz sonuglarda negatif cerrahi siirin diger prognostik faktérlerden daha 6nemli

bir prognostik gosterge olmasi etkili olmus olabilir.

Cerrahi sinirin pozitif ve negatif seklinde siniflandirildigi, buna ragmen cerrahi
sinirla sag kalim arasinda iliski gdsteremeyen caligmalar da mevcuttur. Kamat ve

ark’min (104) ¢aligmasinda alt ekstremitede yumusak doku sarkomu nedeniyle opere
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edilen 55 hasta degerlendirilmistir. Calismada sadece 6 hastada cerrahi sinir pozitif
bulunmustur. Cerrahi sinir pozitif ve negatif olan hastalar arasinda lokal rekiirens ve
metastaz sikli§1 agisindan bulgularimiza benzer sekilde anlamh farklilik
izlenmemistir. Ancak caligmamizdan farkli olarak bu ¢alismada sadece andiferansiye
pleomorfik sarkom hastalar1 dahil edilmistir. Ayrica ¢alismamizda cerrahi sinir1 pozitif
olan hasta bulunmamaktaydi. Hasta sayisinin az olmasi pozitif cerrahi siirin
prognostik Oneminin gosterilmesini engellemis olabilir. Caligmamizda da hasta

sayisinin az olmasi énemli bir kisitlilikti.
Farkh cahismalar

Bununla birlikte pozitif cerrahi sinirin yumusak doku sarkomlarinin prognozu
tizerindeki etkisi hakkinda ¢ok sayida veri bulunmaktadir. Novais ve ark’min (92)
calismasinda ekstremite yumusak doku sarkomu olan 248 hasta degerlendirilmistir.
Hastalarin Median 0,4 yil takip edildigi ¢alismada pozitif cerrahi sinir olan veya
cerrahi sinir1 2 mm veya altinda olan hastalarin sag kalimi cerrahi sinir1 2 mm {izerinde
olanlardan daha kotii bulunmustur. (%47 & %70). Gronchi ve ark’min (105)
calismasinda yumusak doku sarkomu nedeniyle ilk lokal rekiirensi olan 238 hasta
degerlendirilmistir. Calismada ilk operasyonda cerrahi sinir1 pozitif olanlarin sag
kaliminin negatif olanlardan daha diisiik oldugu bildirilmistir. Herbert ve ark’nin (93)
caligmasinda ise ekstremite koruyucu cerrahi yapilan yumusak doku sarkomu olan
hastalar degerlendirilmistir. Calismada 5 yillik sag kalim %70, lokal niiks orani ise
%27 bildirilmistir. Cerrahi siir1 pozitif olan hastalarda lokal rekiirens ve metastazin
daha fazla izlendigi, sag kalimin ise daha kotii odlugu bildirilmistir. Cerrahi sinir
pozitif olan hastalarda 5 yillik sag kalim %58, cerrahi sinir1 yakin olarak siniflandirilan
hastalarin %72, cerrahi sinir1 negatif olanlarin ise %89 bildirilmistir. Pisters ve ark’inin
(94) galismasinda ise lokalize ekstremite yumusak doku sarkomu olan 1041 hastada
prognostik faktorler degerlendirilmistir. Hastalarin ortalama 4 yil takip edildigi
calismada cerrahi smirlarin mikroskopik olarak pozitif olmasinin lokal rekiirenste
belirleyici oldugu ifade edilmistir. Bu ¢aligmalarda cerrahi sinir mesafeden ziyade
negatif ve pozitif sekilde ayrilmis, ancak calismamizdaki gibi negatif cerrahi sinir

mesafelerinin etkisi degerlendirilmemistir.
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Sekonder bulgular
Kemoterapi, radyoterapi??

Calismamizda radyoterapi alan ve almayan hastalarin prognostik gostergeler
acisindan benzer oldugu izlendi. Bununla birlikte, postoperatif donemde kemoterapi
verilen hastalarda takipleri sirasinda metastaz ve mortalite sikliginin daha yiiksek
izlendigi ¢alismamizin sonuglar1 postoperatif kemoterapinin oncelikle daha yiiksek
gradeli hastalara verildigine isaret etmekteydi. Bununla birlikte kemoterapinin sag
kalimi arttirdigi hakkinda ¢ok sayida veri bulunmaktadir (106). Bununla birlikte
kemoterapi alan hastalar ile almayanlar arasinda lokal rekiirens ve metastaz agisindan
farklilik bildirmeyen calismalar da bulunmaktadir (104). Harati ve ark’mnin (103)
calismasinda sadece cerrahi smir1 negatif olan hastalar karsilastirildiginda
bulgularimiza benzer sekilde radyoterapi alanlar ve almayanlar agisindan sag kalim

benzer bulunmustur.
Rekiirens, metastaz, mortalite

Calismamizda takipleri sirasinda metastaz izlenen hastalarda AJCC
evrelerinden evre IV siklig1 daha fazla, evre IB siklig1 daha azdi. Metastaz izlenen
hastalarda postoperatif kemoterapi ve mortalite sikligi belirgin derecede daha
yiiksekti. Ayrica yash hastalarin mortalite oranlar1 daha yliksekti. Kaybedilen
hastalarda da postoperatif kemoterapi siklig1 ve AJCC evre IV siklig1 daha fazla iken
evre IB siklig1 daha azdi. Bulgularimiz1 destekleyen sonuglar daha 6nce bildirilmisti.
Novais ve ark’min (92) calismasinda metastaz gelisimi, yiiksek histopatolojik evre,
yiiksek AJCC evresi (evre III), ileri yas ve erkek cinsiyetin sag kalimi azalttii
bildirilmistir. Ayn1 zamanda lokal rekiirensin sag kalimla negatif yonde iligkili oldugu
ifade edilmistir. Pisters ve ark’1 da (94) benzer sekilde yumusak doku sarkomlarinda

sag kalimla tiimor evresi arasinda iligski oldugunu bildirmistir.
Timor histolojisi

Calismamiza dahil edilen 55 hastada en sik izlenen yumusak doku sarkomlari
pleomorfik sarkom (n=12), liposarkom (n=10) ve fusiform hiicreli sarkom (n=9) idi.
Sayilar1 az oldugu i¢in diger tiimor tipleri analizlere dahil edilemedi. Ancak analizlere
dahil edilen sik izlenen yumusak doku sarkomlari arasinda niiks, metastaz ve mortalite

agisindan anlamli farklilik izlenmedi. Herbert ve ark’min (93) ¢alismasinda
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bulgularimizdan farkli olarak liposarkom olan hastalarda lokal kontroliin diger
histolojik tiplere kiyasla daha basarili oldugu bildirilmistir. Yumusak doku sakromlari
igerisinde liposarkomlarin daha diistik rekiirense neden oldugu hakkinda baska veriler
de bulunmaktadir (107; 109). Ancak bu ¢alismalar radyoterapi, kemoterapi ve cerrahi
tekniklerin yeterli diizeyde olmadiklar1 bir zamanda yapilmistir. Ek olarak
calismamizdaki hasta sayisinin az olmast ve sadece uyluk bolgesi yumusak doku
sarkomlarmin  dahil  edilmesi  histolojik  tiplerin  karsilastirilabilmelerini
sinirlandirmaktaydi. Pisters ve ark’inin (94) calismasinda hasta sayisinin ¢ok olmasi
nedeniyle tiimorlerin histolojik ac¢idan analizleri yapilabilmistir. Calismada
fibrosarkom ve malign periferik sinir timorlerinde lokal rekiirensin daha fazla oldugu,
uzak metastazin ise liposarkom olmayanlarda ve leiomiyosarkom olanlarda daha sik
izlendigi bildirilmistir. Ancak bizim ¢alismamizdaki hasta sayis1 tiimdr histolojilerinin

etkisi hakkinda ¢ikarim yapabilmek i¢in yeterli degildi.
Tiimor bityiikliigii-hacmi

Calismamizda tiimor biiyiikligi ile rekiirens, metastaz ve mortalite arasinda
anlamli bir iliski bulunmadi. Ancak daha 6nceki ¢alismalarda bulgularimizdan farkl
sonuglar bildirilmisti. Pisters ve ark’inin (94) calismasinda tiimor biiyiikligii 10 cm
tizerinde olanlarda sag kalimin daha kotii oldugu ifade edilmistir. Salcedo Hernandez
ve ark’inin (109) calismasinda tiimdr biiyiikliigliniin fazla olmasi metastaz ic¢in
belirleyici oldugu, tiimor blytlikligi artis gosterdikce sag kalimin azaldig
bildirilmistir. Gross ve ark’mnin (110) ¢alismasinda ise sadece gogilis duvar: yumusak
doku sarkomu olan 55 hasta degerlendirilmistir, ¢alismada tiimor gapinin 5 cm altinda
olanlarda sag kalimin daha iyi oldugu bildirilmistir. Calismamizda boyle bir iligkinin
gosterilememis olmasinda calismamizda her ne kadar evre hastalar uzak metastaz
olmasa da, tiim AJCC evrelerindeki hastalarin dahil edilmesi olabilir. Sag kalimla
tiimor biyiikligini iliskilendiren c¢alismalarin neredeyse tamaminda AJCC evre
III’ten biiylik hastalar ¢alismaya dahil edilmemistir. Gagnet ve ark’min (111) yakin
zamanda yaptig1 ¢calismada da benzer sekilde tiimor ¢ap1 5 cm {izerinde olanlarin daha
kotii prognoza sahip oldugu bildirilmistir. Kolovich ve ark’inin (112) ¢aligmasinda ise
cerrahi olarak tedavi edilmis yiiksek gradeli yumusak doku sarkomlarinda timor
blyiikliigliniin 8 cm {izerinde olmasi durumunda mortalite riskinin 3,1 kat artig
gosterdigi ifade edilmistir. Calismamizda tlimor biiyiikligii ile prognoz agisindan bir

iliski gosterilememesinde hastalarin tamamin negatif cerrahi sinira sahip olmasiyla
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iligkili olabilir. Harati ve ark’inin (103) ¢alismasinda sadece cerrahi sinir1 negatif olan
hastalar degerlendirildiginde tiimor ¢ap1 5 cm altindaki ve iizerindeki hastalarin sag
kalim agisindan farklilik géstermedigi bildirilmistir. Calismamizda tiimoér hacminin
degerlendirilmesine ragmen bu sonuglar bulgularimizla ortiismekteydi. Yumusak
doku sarkomu olan hastalarin prognozunda etkili ¢ok sayida faktor bildirilmis
olmasina ragmen, cerrahi sinirin negatif olmasi bildirilen prognostik faktorler arasinda
On siralarda yer almasi nedeniyle tiimor ¢api, yas, radyoterapi gibi diger faktorlerin

etkisi goriilememis olabilir.
Tumor grade

Calismamizdaki hastalarin ¢ogu AJCC evresi IIIA, IIIB veya IV idi. Diger
calismalardan farkli olarak ¢calismamiza evre IV hastalar da dahil edilmisti. Ancak evre
IV hastalar uzak metastaz olan hastalar degildi. Caligmamizda yiiksek AJCC evresi
olanlarda metastaz ve mortalitenin daha yiiksek oldugu, diisiik evrelerde ise daha
disik oldugu izlendi. Cok sayida calismada bulgularimiza benzer sonuglar
bildirilmisti. Gross ve ark’inin (110) ¢aligmasinda diisiik histolojik grade yiiksek sag
kalimla iliskilendirilmistir. Bu ¢alismada, diisiik gradeli yumusak doku sarkomlarinda
5 yillik sag kalim %100 ifade edilirken, yiiksek gradeli sarkomlarda 969,2
bildirilmistir.

Mortalite-rekiirens

Calismamizda median 20 ay takip edilen hastalarda rekiirens oram1 %14,5,
metastaz orani %38,2, mortalite oram ise %36,4 idi. AJCC evre I hastalarda niiks
izlenmezken, evre IV hastalarda bu oran %33,3’e kadar c¢ikmaktaydi. Evre III
hastalarin  %31,6’s1 kaybedilirken, evre IV hastalarin tamami kaybedilmisti.
Bulgularimiz uyluk bélgesi yumusak doku sarkomlarimin ozellikle yiiksek grade
olanlarda mortalite oranlarinin yiliksek olduguna isaret etmekteydi. Daha oOnce
yumusak doku sarkomlar1 icin 5 yillik ve 10 yillik mortalitenin yiiksek oldugu
bildirilmigtir. Maretty-Nielsen ve ark’inin (113) ¢alismasinda 1246 hastada 5 yillik
mortalite %32,8, 10 yillik mortalite %36 bildirilmistir. Caligmamiza benzer sekilde
mortalitenin yliksek gradeli tiimodrlerde daha yiiksek oldugu ifade edilmistir. Ayrica
diisiik gradeli yumusak doku sarkomlarinda mortalitenin genel popiilasyona yakin
oldugu bildirilmistir. Maretty-Nielsen ve ark’min (114) bir baska ¢aligmasinda ise 5
yillik rekiirens oran1 %16, 5 yillik mortalite ise %24 bildirilmistir. Yumusak doku
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sarkomlarinin prognozunu daha iyi bildiren ¢aligmalar da bulunmaktaydi. Novais ve
ark’min (92) calismasinda hastalarin sadece %2,8’inde lokal rekiirens, %24,1’inde
metastaz izlenmisti. Hastalarin %19,3’1i ise kaybedilmisti. Lokal rekiirens, metastsaz
ve mortalite oranlarinin ¢alismamizdan diisiik olmasinda bu ¢alismaya AJCC evresi
IV olan hastalarin dahil edilmemesi 6nemli bir neden olabilir. Ayrica Novais ve
ark’mnin (92) calismasinda ekstremite sarkomlari olan hastalar dahil edilmisti. Bizim
calismamizda ise sadece uyluk bolgesinde izlenen yumusak doku sarkomlari

incelenmisti.
Cerrahi tipi

Calismamizda uyluk bolgesi yumusak doku sarkomlarinin tedavisinde primer
tercih edilen yontem neredeyse hastalarin tamaminda genis rezeksiyon idi. Uzun
donem sonuglarinin daha iyi olmasi nedeniyle genis rezeksiyon yumusak doku
sarkomlarmin asil tedavi yontemi haline gelmistir. Daha 6nce marjinal rezeksiyon ile
tedavi edilen hastalarda rekiirens oranlarinin daha yiiksek oldugu bildirilmistir (110).
Bu nedenle yumusak doku sarkomlarinda ekstremite ve fonksiyonlar1 koruyan ancak
olabildigince genis bir rezeksiyon yapilmasi ile daha iyi prognostik sonuglar

alinmaktadir.
Kisithhiklar

Calismamizin bazi kisithliklar1 vardi. Hasta sayisinin az olmasi nedeniyle
uyluk boélgesi yumusak doku sarkomlarinin histolojisi ve evresine gore kapsamli bir
analiz yapilamamustir. Ayrica hastalarin sag kalimlarindan ziyade niiks, mortalite ve
metastaz durumlart degerlendirilmistir. Tlim hastalarda cerrahi sinirin negatif olmasi
daha once yumusak doku sarkomlar ile iligkilendirilen prognostik faktdrlerin
gosterilememesine neden olmus olabilir. Diger taraftan ¢alismamiz retrospektif bir
calisma dizaynindaydi. Yapilacak olan prospektif dizayndaki ¢alismalarla yumusak
doku sarkomlarinda sag kalim, sag kalim tlizerindeki etkisi olan prognostik faktorler

daha kapsamli degerlendirilebilir.
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8. SONUC

Calismamizda uyluk bolgesi yumusak doku sarkomlarinda cerrahi siniri
negatif oldugunda, cerrahi sinir1 1 mm ve alt1 olanlar ile, 1 mm {izeri olanlar arasinda
niiks, metastaz ve mortalite agisindan anlamli farklilik olmadig1 izlendi. Bulgularimiz
uyluk bolgesi yumusak doku sarkomlarinda negatif cerrahi sinir varliginda cerrahi
marjinlerin prognostik etkisinin azaldigina ve negatif cerrahi sinir varliginda
rezeksiyon smirinin klinik a¢idan daha az 6nemli olduguna isaret etmekteydi. Uyluk
bolgesi yumusak doku sarkomlarinda negatif cerrahi sinir varliginda dahi niiks
(%14,5), metastaz (%38,2) ve mortalite oranlar1 (%36,4) yiiksektir. Ozellikle yiiksek

evre yumusak doku sarkomlarinda ve yasli hastalarda prognoz daha kotiidiir.

Daha onceki tedavisi igerisinde ampiitasyon olan yumusak doku sarkomlari
giinlimiizde ekstremite ve fonksiyonlarin en yiiksek oranda korunmasini hedefleyen
genis rezeksiyon yontemleriyle opere edilmektedir. Buna ragmen sag kalim oranlari
istenen seviyelerde degildir. Bu nedenle sag kalim ve prognozla iliskili gostergelerin

bilinmesi hastalarin yonetilmesini kolaylastiracak, basari1 oranlarini arttiracaktir.
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