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GIRiS

Kanser, tim diinyada gittikce yayginlasan bir
morbidite ve mortalite nedenidir. Ileri evre kan-
serler siklikla kemige metastaz yaparlar. Bu me-
tastaz sonucunda olusan kemik destriiksiyonu;
agr1, hareket kisithilig, patolojik kirik, spinal kord
kompresyonu ve hiperkalsemi gibi sorunlara yol
acar (1).

Her yil 1,2 milyondan fazla yeni kanser vaka-
s1 teshis edilmektedir ve bu tlimorlerin yaklasik
yiizde 50%inde iskelet sisteminde metastaz sap-
tanmaktadir (2).

Kanserin bir organdan kemige nasil yayildi-
g1 konusu halen 2 ana teori ile agiklanmaya ¢a-
ligilmaktadir. 1889da Ingiliz cerrah James Paget,
meme kanserli 735 hastanin tibbi kayitlarini ince-
leyerek “tohum ve toprak” teorisini gelistirdi. Me-
tastazlarin ¢ogunlugunun karaciger ve beyinde
meydana geldigini kaydetti. Dr. Paget, ¢esitli or-
ganlardaki kan akis1 ile metastaz siklig1 arasinda
bir tutarsizlik oldugunu fark etti. Daha sonra pi-
mer kanserin oldugu organdaki faktorlerin bagka
bolgelere yayilmasi i¢in ayni ortamin olmasi ge-
rektigini belirledi. Iskelet kas1 ve dalak zengin bir
kan akimina sahip oldugu, ancak metastaz i¢in sik
hedefler olmadig; i¢in metastazin belirli bir orga-
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na yayillmasinin kan akisiyla ilgili olmadigini dii-
stindii. Dr. Paget, kanser hiicrelerinin sadece ha-
yatta kalma ve yeni bir bolgeye (tohum) yayilma
yetenegine sahip olmasinin degil, yerel ortamin
daha fazla tiimor bitylimesini (toprak) saglama-
s1 gerektigini distindii. Ancak her iki faktor bir
araya geldigi zaman basarili bir metastatik yayil-
ma meydana gelebilirdi. Buna karsilik, Amerikali
bir patolog olan Dr James Ewing, 1928de dolasim
teorisini 6nerdi. Kanser hiicrelerini birincil hiic-
reden uzaga tasityan kan akisi yollar: vasitasiyla
belirli organlar1 kolonize ettigini one stirdii. Tii-
mor hiicrelerinin bazi organlar1 hedefleme kapa-
sitesi i¢in pasif dolagim oldugunu diistinmiis. Kan
dolagiminin kalbe geri donmesinden sorumlu ve-
noz dolasim sistemi, kanserin metastatik yayilimi
i¢in karmagik bir dolasim ag1 ile aciklayabilecegi-
ni tahmin etmistir. Tiim kanserler i¢in en yaygin
metastaz bolgeleri venoz sistemin oldukea belir-
gin oldugu akciger ve karacigerdir. Iskelet sistemi,
diger organlardan kaynaklanan kanserlerin tigtin-
cii en sik metastaz yaptig1 bolgedir. Akcigere ve
karacigere olan metastazlar, hastalar hi¢cbir semp-
tom yasamadigindan dolay1 genellikle hastaligin
seyrinin sonlarina kadar saptanmaz. Aksine, ke-
mik metastazlar1 olustugunda genellikle agrilidir.
Kemik metastazlarinin biiyiik ¢ogunlugu meme,
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hastalarda
siddetli agri, anormal hareket, patolojik kiriklar,

Kemik metastazlar1 sonucunda
spinal kordon sikigmasi, kemik iligi aplazisi ve hi-
perkalsemi meydana gelebilmektedir (14).

Timor hiicreleri tarafindan fokal osteoliz ile
timor tarafindan salgillanan hiimoral faktorler
tarafindan olusturulan osteoliz nedeniyle artan
kalsiyumun tiibiiler geri emilimi ve bozulmus
renal glomeriiler islevi nedeniyle hiperkalsemi
goriilmektedir.

Multiple myelom; Bence-Jones proteinlerinin
birikmesinden dolay1 bobrek fonksiyon bozuklu-
guna yol agar.

Hiperkalsemi tedavi edilmezse gastrointesti-
nal sistem, bobrekler ve merkezi sinir sisteminin
disfonksiyonu ile ilgili hos olmayan semptomlar
ortaya cikabilmektedir. Hiperkalsemi; kabizlik,
politiri, polidipsi ve yorgunluk da yapabilmek-
tedir. Son asamalarda, hiperkalsemi kardiyak
aritmilere ve akut renal yetmezlige neden olabil-
mektedir (6). Hiperkalsemi ile paratiroid hormon
seviyeleri baskilanir ve PTHrP yiikselebilir. Bu
artis osteoklastik kemik rezorpsiyonuna yol agar.
Hiperkalsemi metastatik kanserli hastalarda 10-
12 haftalik bir ortalama sagkalim ile kétii bir seyir
gostermektedir (3).

Kemik metastazlar1 genellikle kanserin ileri
evresinde goriilmektedir. Bu kemik metastazlari
tanisindan itibaren hastalarin ortalama yagam sii-
releri Tablo 3’ de gosterilmistir (3).

Tablo 3. Kemik Metastazli Hastalarin Ortalama
Yasam Sireleri

Melanom 6 AY
Akciger 6-7 AY
Mesane 6-9 AY
Renal Hicreli Karsinom 12 AY
Prostat 12-53 AY
Meme 19-25 AY
Tiroid 48 AY

Kemik metastazli hastalara multidisipliner
yaklagim ile bakmak gerekmektedir. Onkolojiye
¢ok asina olan deneyimli bir ortopedi cerrahi;
tibbi onkolog, radyasyon onkologu ve patolog ile
¢ok yakin ¢alismalidir.

KAYNAKLAR

1. Brown JE, Webbe H N, Coleman RE. The role of
bisphosphonates in breast and prostate cancers. Endoc-
rine-Related Cancer 2004;11:207-24.

2. American Cancer Society. Cancer Facts and Figures.
Atlanta: American Cancer Society, 2012

3. Selvaggi G, Scagliotti G. Management of bone me-
tastases in cancer: a review. Clin Rev Oncol Hematol
2005;56:365-78.

4. Shi G-X, Zheng X-F, Zhu C, Li B, Wang Y-R, Jiang S-D,
Jiang L-S: Evidence of the Role of R-Spondin 1 and Its
Receptor Lgr4 in the Transmission of Mechanical Sti-
muli to Biological Signals for Bone Formation. Interna-
tional Journal of Molecular Sciences 2017;18:564.

5. Taube T, Elomaa I, Blomqvist C. Histomorphometric
evidence for osteoclast-mediated bone resorption in
metastatic breast cancer. Bone 1994;15:161.

6. Coleman R. Metastatic bone disease: clinical features,
pathophysiology and treatment strategies. Cancer Treat
Rev 2001;27:165-76.

7. Southby J, Kissin M, Danks J, et al. Inmunhistochemi-
cal localization of parathyroid hormon-related protein
in human breast cancer. Cancer Res 1990;50:7710-6

8. Dougall W, Glaccum M, Charrier K, et al. Rank is es-
sential for osteoclast and lymph node devlopment. Ge-
nes Dev 1999;13:2412-24.

9. Keller E, Zhang ], Cooper C, et al. Prostate carcinom
skeletal metastases: cross-talk between tumor and
bone.Cancer Metastasis Rev 2001;20:333-49.

10. Coleman R, Seaman J. The role of zoledronic acid in
cancer: clinical studies in the treatment and prevention
of bone metastas. Semin Oncol 2001;28:11-6.

11. Gambarotti, M., Sbaraglia, M. (2020). Metastatik Lez-
yonlar. Icinde:, et al. Kas-Iskelet Tiimorlerinin Tanist ve
Tiimor Benzeri Durumlar. Springer, $am. https://doi.
org/10.1007/978-3-030-29676-6_55. (01.09.2022 tari-
hinde alint1 yapilmistir)

12. Higinbotham N, Marcove R. The management of pat-
hological fractures. ] Trauma 1965;5:792-9.

13. Clohisy D, Mantyh P. Bone cancer pain. Cancer
2003;97:866.

14. Cecchini M, Wetterwald A, Pluijm G, Thalmann G.
Molecular and biological mechanisms of bone metas-
tasis. EAU Update Series 2005;3:214-26.



