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KEMIK TÜMÖRLERINDE KEMOTERAPI

GIRIŞ
Kemikte gelişen malign tümörlerde kemoterapi 
tedavisi uygulanmaktadır. En yaygın primer ma-
lign kemik tümörü olan osteosarkom birkaç farklı 
türde sınıflandırılabilir.Yüksek dereceli osteosar-
kom tedavi rejimine, kemoterapi girmesinden bu 
yana, tüm hastaların üçte ikisinde sağkalım sü-
relerinde prognozu etkileyici bir şekilde iyileşme 
görülmektedir.

Osteosarkom, osteoid veya olgunlaşmamış 
kemik üreten malign mezenkimal hücrelerden 
gelişir. Tedavi edilmeyen osteosarkom, oldukça 
mortal bir seyir izler.

Tanı araçlarının uygunsuz kullanımı ve uy-
gunsuz tedavi, hastanın iyileşme şansını geri dö-
nülmez şekilde tehlikeye atabilir. Bu nedenle, tanı 
alan hastalar donanımlı, uzmanlaşmış merkez-
lerde tedavi edilmelidir. Rezeksiyon cerrahisi ile 
birlikte kemoterapi, yüksek dereceli tümörler için 
tedavinin tamamlayıcı bileşenleridir (2-4).

OSTEOSARKOM

Yüksek Dereceli Santral Osteosarkom

Kemoterapi Endikasyonu

Yüksek dereceli santral osteosarkom, tüm osteo-
sarkomların %80’ini oluşturur ve en sık görülen 
alt türdür. 1970’lerde cerrahi ile başarılı kontrol 
oranlarına rağmen, hastaların büyük çoğunluğu, 
hızla pulmoner metastaz geliştirmekte ve mor-
taliteyle sonuçlamaktaydı (1-16). Kemoterapinin 
kullanılmaya başlanmasından bu yana prognoz 
önemli ölçüde iyileşme göstermiştir.

Günümüzde preoperatif (neoadjuvan) siste-
mik polikemoterapi, ardından cerrahi tedavi ve 
postoperatif (adjuvan) kemoterapiden oluşan 
multimodal bir yaklaşım kullanılarak, hastaların 
%60-70’inde uzun süreli hastalıksız sağkalım elde 
edilebilmektedir (3-2).

Negatif prognostik göstergeler arasında büyük 
tümör hacmi, primer metastazlar, artmış alkalen 
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Her 2 haftada bir olağan beş ilaç kombinasyonu-
nun uygulanması 28 hafta, 42 hafta boyunca her 
3 haftada bir uygulanan beş ilaç kombinasyonu 
ile gözlemlenen EFS’den istatistiksel olarak yük-
sek EFS’ye ulaşıldı. Alkilleyici ajanların dozunu 
artırarak veya kemoterapi döngüleri arasındaki 
aralıkları kısaltarak artan doz yoğunlaştırma-
sı, Ewing sarkomunun tedavisinde iyileştirilmiş 
sonuç ile ilişkilendirilmiştir. Lokalize Ewing sar-
komlu hastalarda doz yoğunlaştırması ile iyileşti-
rilmiş sonucun gösterilmesi, tedavide başarısızlık 
riski taşıyan hastalarda sonucu iyileştirebileceği 
fikrine yol açtı (3-14,15).

İlk başvuruda metastatik Ewing sarkomu olan 
hastalarda daha yüksek dozlarda doksorubisin 
içeren yoğun doz tedavi denendi. EFS'yi iyileş-
tirmede başarısız oldu ve çok yüksek oranda se-
konder lösemi ile ilişkilendirildi. Kemoterapinin 
miyeloablatif dozlarda uygulanması, ardından 
otolog kök hücre rekonstitüsyonu, ilk başta me-
tastatik Ewing sarkomu olan hastalarda ve Ewing 
sarkomunun nüks eden hastalarda kullanılmış-
tır. Hiçbir tedavi, bu strateji için kesin bir fayda 
sağlamamıştır.

Ewing sarkom ilk tedaviyi takiben ortaya çık-
tığında, prognoz son derece kötüdür ve hastaların 
%5’inden azı nüksten sonra 2 yıldan fazla hayatta 
kalır. Siklofosfamid/topotekan, irinotekan/temo-
zolomid ve gemsitabin/dosetaksel dahil olmak 
üzere birkaç kemoterapi türü, tekrarlayan Ewing 
sarkomunda aktivite göstermiştir.

İnsülin benzeri büyüme faktörü 1 reseptörüne 
(IGF1R) karşı monoklonal antikorlar, tekrarlayan 
Ewing sarkomunda aktivite gösterdi. Ne yazık ki, 
çoğu ilaç firması bu antikorların geliştirilmesin-
den vazgeçti çünkü yetişkin malignitelerinde etki 
gösteremediler. Yeni teşhis edilmiş Ewing sar-
komlu hastalar için bu ajanların planlı prospektif 
randomize çalışmaları devam edemedi.

Ewing sarkomunda klinik araştırma altındaki 
stratejiler, PARP inhibitörlerinin tek ajan olarak 
ve kemoterapi ile kombinasyon halinde kullanı-
mını ve ayrıca faz I ve faz II denemelerini içerir.

Mevcut çalışmalar, alkilleyici ajanların yoğun-
laştırılmasına ve daha yoğun bir şekilde uygulan-
masına odaklanmaktadır.

SONUÇ
Malign kemik tümörleri tedavisi multidisipliner 
yaklaşım ile tedavi edilmelidir.Erken tanı ve uy-
gun tedavi araçları ile özellemiş merkezlerde ya-
pılan tedaviler prognoza önemli katkı sağlar.Bu 
süreçte ortopedist,patolog,klinisyen,radyasyon 
onkoloğu ortak karar vererek hastanın tedavi sü-
reci düzenlenmelidir.
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