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III. OZET

Yumusak doku sarkom tanili hastalarin klinik ve patolojik 6zelliklerinin
retrospektif degerlendirilmesi

Dr. Halime EREN
Tipta Uzmanhk Tezi, i¢ Hastaliklar1 Anabilim Dah
Damisman: Dr. Ogr. Uyesi Havva YESIL CINKIR
Subat 2021, 58 sayfa

Giris ve ama¢: Yumusak doku sarkomu (YDS), 50'den fazla heterojen alt tip igeren
nadir bir mezenkimal neoplazm grubunu temsil eder. Bu ¢calismamizda, merkezimizde
takip edilen YDS tanili hastalarin klinik ve patolojik o6zelliklerini retrospektif olarak
inceledik.

Gerec ve yontem: 2010-2019 yillar1 arasinda YDS tanisi alan 60 hastanin tibbi kayitlar
retrospektif olarak incelendi. Hastalarin yas, cinsiyet, tan1 tarihi, laboratuar sonuglari,
operasyon tarihi, patolojik alt tip, cerrahi smir pozitifligi, metastaz varligi, adjuvan
tedavi, tedavi rejimleri ve tedavi bitis tarihi, niiks varligi, niiks sonrast aldig tedavi,
Olim durumu kaydedildi. Hastaliksiz ve genel sagkalim analizleri Kaplan-Meier
yontemi ile belirlendi. Istatistik analizlerde p<0,05 istatistiksel olarak anlamli kabul
edilmistir.

Bulgular: Hastalarin ortalama yasi 49.5+16.1 yil, 36’s1 (%60) erkek, 24’1 (%40) kadin
cinsiyette idi. En sik goriilen hastalik alttipi liposarkomdu (n=20). En sik bagvuru sekli
kitle idi. Tanida 48 hasta (%80) lokal evrede, 12 hasta (%20) metastatik evrede idi.
Hastalarda medyan genel sagkalim siiresi 44 ay olarak bulundu. Bes yillik genel sag
kalim olasiligi %45.6 olarak belirlendi. Cinsiyete, yasa, hastalik evresine, timor
derecesine, ¢apina ve mitotik indekse gore genel sag kalim siireleri arasinda istatistiksel
olarak anlamh farklilik saptanmadi (p>0.05). Tiimér nekrozu ve metastazi olmayan
hastalarda genel sagkalim siireleri anlamli olarak daha fazla idi (p<0.05).

Sonugc: Agrisiz kitle ile bagvuran hastalarda benign nedenler disinda YDS olma ihtimali
akilda tutulmalidir ve doku Orneklemesi yapilmalidir. Hastalik siiresince olusan
metastaz gelisimi sagkalimi olumsuz yonde etkilemistir. Hastalar, tan1 konulmas1 ve
erken donemde uygulanan tedaviler sonras1 diizenli olarak takiplerine 6nem vermelidir.

Anahtar kelimeler: yumusak doku sarkomu, genel sagkalim, progresyonsuz sagkalim



IV. ABSTRACT

Retrospective evaluation of the clinical and pathological features of patients with
soft tissue sarcoma

Halime EREN, MD
Residency Thesis, Department of Internal Medicine
Thesis Supervisor: Dr. Ogr. Uyesi Havva YESIL CINKIR
February 2021, 58 pages

Introduction and aim: Soft-tissue sarcoma (STS) represents a rare group of
mesenchymal neoplasms comprising more than 50 heterogeneous subtypes. In this
study, we retrospectively evaluated the clinical and pathological features of patients
with STS who were followed up in our center.

Materials and method: The medical records of 60 patients diagnosed with STS
between 2010-2019 years were investigated retrospectively. Patients' age, gender, date
of diagnosis, laboratory results, operation date, pathological subtype, surgical margin
positivity, presence of metastasis, adjuvant therapy, treatment regimens and treatment
end date, presence of relapse, treatment received after recurrence, and death status were
recorded. Disease-free and overall survival analyzes were determined by the Kaplan-
Meier method. In statistical analysis, p <0.05 was considered statistically significant.

Results: The mean age of the patients was 49.5 + 16.1 years, 36 (60%) were male and
24 (40%) were female. The most common subtype was liposarcoma (n = 20). The most
common presentation was mass. At diagnosis, 48 patients (%80) were at the local stage
and 12 patients (%20) were at the metastatic stage. Median overall survival time in
patients was found to be 44 months. The 5-year overall survival probability was
determined as 45.6%. There was no statistically significant difference between the
overall survival times according to gender, age, disease stage, tumor grade, diameter
and mitotic index (p> 0.05). Overall survival times were significantly higher in patients
without tumor necrosis and metastasis (p <0.05).

Conclusion: Apart from benign causes, the possibility of STS should be kept in mind in
patients presenting with a painless mass and tissue sampling should be performed. The
development of metastasis negatively affected the survival during the disease. Patients
should be careful about regular follow-up after diagnosis and early treatments.

Keywords: soft tissue sarcoma, overall survival, progression-free survival
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1.GIRIS VE AMAC

Yumusak doku sarkomlar1 (YDS) yag, kas, bag dokusu dahil olmak {izere herhangi bir
mezenkimal hiicreden kaynaklanabilir. Tim eriskin malignitelerin %1'i ve insidansi
yaklasik olarak 100.000'de iki oranindadir (1,2). Mortalitesi yaklasik % 60 oranindadir.
Her yas grubunda goriilmekle birlikte 55 yas iizerinde ve erkek cinsiyette daha sik
goriliir. Elliden fazla farkli histopatolojik alt tipi tanimlanmistir. En sik goriilenler
leiomyosarkom (%40), indiferansiye pleomorfik sarkom (%30) ve liposarkomdur (%20)
(1,2). Timoriin yerlesim yeri siklikla, govde ve retroperiton (%62), ekstremite (%30) ve
bas-boyun bolgesidir (%7).

Hastalar genellikle biiyiiyen bir sislik sikayeti ile bagvurmaktadir. Manyetik rezonans
(MR) goértintiileme; YDS’nin tanisal ayriminda, evrelemesinde ve tedavi planinda tercih
edilen yontemdir. En 6nemli prognostik faktorler; histolojik derece, timor boyutu ve
tan1 anindaki evredir (3). Literatiirde, yas, cinsiyet, basvuru anindaki semptomlar,
anatomik yerlesim, histolojik tip, tedavi siireci ve cerrahi yontem gibi klinik ve

miidahale Gl¢iitlerini igeren bircok prognostik degisken yaygin olarak arastirilmistir (4).

Cerrahi, lokalize hastaligin tedavisinin temelini olusturmaktadir. Metastatik evrede olan
vakalarin ¢ogunda tedavi palyatif amag ile uygulanmaktadir. Destek tedavi ile birlikte

kemoterapi tedavinin temelini olusturmaktadir (5).

Bu ¢alismada, 2010-2019 yillar1 arasinda Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi
Onkoloji Hastanesi'ne bagvuran YDS tanili hastalarin retrospektif olarak Klinik ve
patolojik ozelliklerinin incelenmesi, tedavi 6zelliklerinin degerlendirilmesi ve ulasilan

verilerin mevcut literatiir bilgileriyle karsilagtirilmas1 amaglanmistir.



2.GENEL BILGILER

Sarkomlarin yaklasik %80'i yumusak dokudan, geri kalani ise kemik dokusundan
kaynaklanmaktadir (1). Histopatolojik spektrumu genistir, ¢iinkii koken aldiklar
embriyonik mezenkimal hiicreler, ¢izgili ve diiz kas hiicrelerine, adipoz ve fibroz
dokulara, kemik ve kikirdaga olgunlagsma kapasitesine sahiptir. Ektodermal kokenli
olmasina ragmen, klinik 6zellikleri ve yonetimindeki benzerlikler nedeniyle periferik

sinirleri etkileyen malign tiimdrler de bu gruba dahil edilmistir.
2.1. Epidemiyoloji

Sarkomlar, tiim yetiskin kanserlerinin yaklasik %1'ini olusturan nispeten nadir
goriilen timorlerdir (6). Tarihsel olarak, bu timér grubunun heterojenligi nedeniyle,
gercek insidansi genellikle eksik rapor edilmistir. Yasa bagimli degisim gostermekle
birlikte Amerika ve Avrupa’da yapilan ¢alismalarda YDS’nin yillik insidanst 1.8-
6/100000, kemik sarkomlarinin ise 0.6-2/100000 olarak bildirilmektedir (7). Ulkemizde
ise Tiirkiye Ulusal Kanser Merkezi tarafindan saglanan verilere gére YDS nin goriilme
orani 1.9/100000'un altindadir (8). Her yasta ortaya ¢ikabilir, cogunlukla orta yash ve
yash yetiskinlerde goriiliir, 14-29 yas grubunda 6nemli bir 6liim nedenidir (9). Orta
veya yiiksek dereceli timorii olan tim YDS hastalarinin yaklagik yarisinda sistemik
tedavi gerektiren metastatik hastalik gelismektedir (10) ve 5 yillik genel sagkalim orani
yaklagik %55'tir (11).

2.2. Etiyoloji

Timoriin etiyolojisi kesin olarak bilinmemektedir, fakat c¢esitli faktorler ile
iliskilendirilmigstir. Bunlar arasinda ¢esitli kimyasallar, radyasyon hasari, genetik

faktorler ve bu faktorlerin kombinasyonu yer almaktadir.

Kimyasal Karsinojenler: Sarkom gelisimi, klinik prezentasyondan yillar 6nce
birka¢ kimyasal maddeye maruz kalma ile iliskilendirilmistir. isve¢ (12,13) ve Amerika
Birlesik Devletleri'nden (14,15) raporlanan bir dizi vakada, fenoksi asitlere veya
klorofenollere maruz kalma ile demiryolunda calisan isgiler arasinda YDS’nin gelismesi

arasinda nedensel bir iligki oldugu gosterilmistir. Vaka kontrollii bir ¢aligmada, fenoksi



asitlere maruz kaldiktan sonra YDS gelistirme riski, daha 6nce maruz kalmayan
kontrollere gore 6.8 kat ve klorofenollere maruz kaldiktan sonra 3.3 kat daha fazlaydi
(16). Polivinil kloriir (yaygin olarak kullanilan bir sentetik plastik) olusturmak tizere
polimerize edilen vinil kloriir gazina uzun siire maruz kalan isgilerde hepatik
anjiyosarkom gelistigi rapor edilmistir. Bunun disinda, birka¢ hepatik anjiyosarkom

vakas1 androjenik-anabolik steroidlerle tedavi ile iligskilendirilmistir (17).

Radyasyon: Baska bir malignansi tedavisi i¢in radyasyona maruz kalmis dokularda
ilerleyen zamanlarda sarkom gelistigi gozlenmistir. Yiiksek dozlarda radyasyona maruz
kalan bolgelerde gelistigi belirtilse de 2000 ila 10000 raddoz araligi rapor edilmistir
(18). Radyasyon maruziyeti sonrasi kemik sarkomlari dahil her tiir sarkom gelistigi
bildirilmistir (19). Osteosarkomlar, meme radyasyonunu takiben, skapula ve klavikula
dahil bircok olagan dis1 yerde bildirilmistir (20); radyasyona bagli olmayan
osteosarkomlarin ¢ogu ergenlerde ve geng¢ yetiskinlerde goriiliirken genellikle yasl
hastalarda ortaya ¢ikarlar. Fibrosarkomlar, 1sinlamadan sonra ortaya ¢ikan en yaygin

yumusak doku sarkomudur.

Genetik Faktorler: Norofibromatozis-1 (NF-1) geninde mutasyona bagl olarak
ailesel norofibromatozisli bireylerde yagam boyu %10 oraninda malign periferal sinir
kilifi timorleri (MPSKT) gelisme riski bildirilmistir. Fakat, MPSKT vakalariin biiyiik
cogunlugunda etiyoloji bilinmemektedir (21).Ailesel retinoblastomu olan hastalarda
retinoblastom (RB) genindeki kalitsal mutasyonlarin neden oldugu artmis hem kemik
hem de yumusak doku sarkom riski vardir. Benzer sekilde, TP53 tiimdr baskilayici
geninde kalitsal mutasyonlarin neden oldugu Li-Fraumeni sendromlu ailelerde de

sarkom ve diger kanserler i¢in artmis risk vardir (22).

2.3. Histopatoloji ve alt tiplendirme

Diinya Saglhk Orgiitii (DSO) tarafindan smiflandirildig: iizere, 100'den fazla farkl
histolojik alt tip mevcuttur (23). Yetiskinlerde ortaya ¢ikan en yaygin alt tipler sekil

1’de 6zetlenmistir.



YUMUSAK DOKU SARKOMLARI Fibrosarkom
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Sekil 1.Yumusak doku sarkomu olan yetiskin hastalar i¢in histolojiye gore dagilim. MPSKT:
Malign periferal sinir kilifi tiimorleri; GIST: Gastrointestinal stromal tiimor; IPS: Indiferansiye
pleomorfik sarkom

DSO yumusak doku neoplazmlarmin ¢ogunu, tiimériin koken aldigi dokuya (yani,
tiimoriin en ¢ok benzedigi normal dokulara) gore smiflandirmaktadir (23). Ornekler
arasinda liposarkom, sinovyal sarkom, leiomyosarkom (LMS), rabdomyosarkom
(RMS), fibrosarkom ve anjiyosarkom bulunur. Bazi durumlarda, histogenez belirsizdir
ve isimlendirme histolojik modeli yansitmaktadir. Ornek olarak, alveolar yumusak
kisim sarkomu (AYKS), epiteloid sarkom ve berrak hiicreli sarkomu (BHS)

gosterilmektedir.

Histolojik olarak YDS’nin teshisi, morfolojik patern temelinde yapilir.
Immiinohistokimyasal boyama (IHB), genellikle, tiimoriin koken aldigi dokunun
belirlenmesine yardimei olur. Baz1 IHB belirtegleri digerlerinden daha karakteristiktir

ve histolojik alt tiirii belirleyen, incelenen belirteglerin spektrumudur. Ornek olarak:

- Desmin, miyojenik farklilagmanin tanimlanmasinda 6zellikle degerlidir:

RMS ve daha az 6l¢iide leiomyosarkomda bulunur.



- S100 antijeni ve norofilamentlerin varligi, ndral kiliftan kaynaklanan
timorleri distindiiriir, ancak bunlar ayni zamanda melanositik farklilagmaya
sahip tiimorlerde de bulunur. Sarkomlar arasinda BHS ve perivaskiiler epiteloid
hiicre tiimorlerinde (PEComa) bulunur.

- Sitokeratin, cogu sarkomda nadiren eksprese edilir, ancak sinovyal veya
epiteloid sarkom (her ikisi de sitokeratin igerir) ve fibrosarkomlar (sitokeratin
igcermeyen) arasinda ayirici tan1 yapmaya yardimci olabilir.

- Faktor VIII ile iliskili antijen, endotel kaynakli tiimorlerde bulunur.

Yetigkinlerde goriilen en yaygin YDS alt tipleri, liposarkom (li¢ farkli alt tipi vardir),
leiomyosarkom, indiferansiye pleomorfik sarkom (IDS) ve gastrointestinal stromal

tiimdrlerdir (GIST).

Liposarkomlar: Adipositlerin dnciilerinden ortaya ¢ikar ve daha ¢ok ekstremitelerde ve
retroperitonda  bulunur. Ug¢  ana  morfolojik  alt grubu  vardir:  iyi
farklilasmig/farklilasmamis, miksoid/yuvarlak hiicreli ve pleomorfik liposarkomlar (24).
Bu alt tipler farkli biyolojik davranislara sahiptir. Iyi diferansiye liposarkomlar diisiik
metastatik potansiyele sahip iken, yuvarlak hiicreli veya pleomorfik tip sarkomlar ise
yiiksek metastatik potansiyele sahiptir (25). Ekstremitelerde ve gévdede ortaya ¢ikan
bazi iyi diferansiye liposarkomlardan "atipik lipomlar" veya atipik lipomatdz tlimorler
olarak bahsedilir ve retroperiton, mediasten ve spermatik kord lokalizasyonu ile
karsilastirildiginda bu bolgelerde eksizyonun genellikle kiiratif oldugu disiiniiliir (26).
Liposarkomlarin metastaz paternleri de farklidir. Yumusak doku bolgeleri ve kemik iligi
metastazlar1 (miksoid/yuvarlak hiicre liposarkomu, dediferansiye liposarkom), akciger
ve karaciger metastazlarina gore daha yaygindir. Miksoid ve yuvarlak hiicre
liposarkomlarinda, CHOP geninde t(12; 16)(q13; pl1) translokasyonu goriiliir. Iyi
diferansiye/dediferansiye liposarkomlarda spesifik kromozomal translokasyonlar
tanimlanmamigken, MDM2 ve CDK4'lin amplifikasyonu bu alt tiplerde ¢ok siktir ve
bunlarin tanimlanmasi teshis acisindan faydali olabilir. Ayrica, MDM2 ve CDK4
genlerinin agir1 ekspresyonu da tedavi amaci ile kullanilmaktadir (27). Pleomorfik
liposarkomlar genetik olarak farklilagmamig/siniflandirilmamis sarkomlarin pleomorfik

varyantina benzemektedir.



Leiomyosarkomlar (LMS): Diiz kas farklilagsmasi ile karakterizedir, retroperiton dahil
viicudun tiim bolgelerinde goriilebilir. Tipik olarak inferior vena kavanin bir dalindan,
gastrointestinal sistemden ve uterustan kaynaklanir. Uterustan kaynaklanan LMS’lar,
non-uterin olanlara kiyasla farkli gen ekspresyon paternlerine sahip olduklari i¢in farkl
bir tlimor alt grubudur. Yiizeyel ve derin tiimorlerin aksine, kutanéz LMS tipik olarak

daha yavas bir seyir gosterir ve metastaz yapma olasiligi daha diisiiktiir (28).

Farklhilasmams/siniflandirilmamis yumusak doku sarkomu: Bu alt grup daha 6nce,
YDS’nin en yaygin alt tipi olan malign fibréz histiyositom (MFH) olarak adlandirilan
kategorisine dahil edilmisti (10). Bununla birlikte, daha 6nce MFH olarak tanimlanan
bircok sarkom, histoloji ve IHB kullanilarak yeniden analiz edildiginde birgok patolog
tarafindan  diger  alt tipler olarak  yeniden  siiflandirilmistir  (23).
Farklilasmamig/siiflandirilmamis  YDS terimi, artik spesifik farklilagma hatlari
olmayan sarkomlar i¢in ayrilmistir (29). Farklilasmamig/siniflandirilmamis yumusak
doku sarkomlarinin alt kiimeleri, histolojik morfolojiyi basit¢e tanimlayan pleomorfik

(farklilasmamis pleomorfik sarkom), yuvarlak hiicre ve igsi hiicre varyantlarini igerir.

Sinovyal sarkom: Adin1 sinovyal hiicrelere olan histolojik benzerlikten almistir, ancak
kokeni bilinmemektedir. Monofazik ve bifazik olmak {izere iki morfolojik alt tipi vardir.
En yaygin prezentasyon sekli, genc eriskinlerde ekstremitelerin yumusak doku

timoriidiir. Cogu kromozomal translokasyon t(X; 18)(p11; q11) ile karakterizedir.

Malign periferik sinir kilifi tiimorleri: Ektodermal kokenlidir ve periferik sinirlerden
kaynaklanir. Bu tiimorlerin yaklagik 9%50'si nérofibromatozis tip I hastalarinda ortaya
cikar ve pleksiform norofibromlarin dejenerasyonundan kaynaklanir. MPSKT'ler
genellikle govde, ekstremiteler ve bas ve boyunda bulunur. MPSKT'lerin teshisi,
degisken histomorfoloji nedeniyle =zor olabilir. Karakteristik kromozomal

translokasyonlar yoktur. S100 proteininin varlig1 tantya yardimci olabilir.

Anjiyosarkom: Tipik olarak bas ve boyun veya meme olmak iizere viicudun birgok
bolgesinin subkutan dokusunda ortaya c¢ikan nadir tiimorlerdir. Tedavi amach
radyasyonun neden oldugu en yaygin tiimorlerden biridir, genellikle meme kanseri veya
Hodgkin lenfoma tedavisinden sonra goriiliir ve ortalama gelisim siiresi 8-10 yildir.
[HB'da tiimér hiicreleri, CD31 ve faktér VIII gibi vaskiiler markerler igin pozitif

boyanir.



Soliter fibroz tiimor (SFT): En sik olarak plevra, pelvis veya dura materea ortaya ¢ikar
ve zaman icindeki yavas gelisimleri nedeniyle tespit edilmeden Once ¢ok biiyiik bir
boyuta ulagabilir. Pek ¢ok SFT metastaz riski ¢ok diisiik olan iyi huylu tiimorler olarak
siniflandirilirken, bazilar1 hiperselliilarite, fokal sitolojik atipi, tiimor nekrozu, ¢ok
sayida mitoz ve/veya infiltratif sinirlar nedeniyle malign olarak siniflandirilir (29). Bu
lezyonlar, genellikle birka¢ yillik bir aralikta, en yaygin olarak kemik, karaciger ve
akcigere daha fazla metastaz yapma kabiliyetine sahiptir. Tiimor hiicreleri, kok hiicre
markeri CD34 igin pozitif boyanir. Nadiren hastalar, insiilin benzeri biiylime faktori
2'nin (IGF-2) bir formunun asir1 ekspresyonu nedeniyle hipoglisemi ile kendini gosterir.
Bu bulgu tiimoérin rezeksiyonu ile diizelir. Bu tiimérler genel olarak bir kimerik

transkripsiyon faktorii olarak islev goéren bir NAB2-STAT6 fiizyon geni ile iligkilidir.

Desmoid tiimor: Ayni1 zamanda agresif veya derin fibromatozis olarak da adlandirilan
desmoid tiimoérler sarkom degildir, ancak metastaz yapma kabiliyetinden yoksun
fibroblastik doku neoplazmlarini temsil ederler. Bununla birlikte, desmoid tiimorler,
tam rezeksiyondan sonra bile lokal rekiirrens egilimindedir ve nadir vakalarda lokal
morbidite ve 6liime neden olma kapasitesine sahiptirler. Desmoid tiimorler tipik olarak
sporadik vakalarda ekstremitede veya gebelikle iliskili olarak (genellikle dogum sonrasi
diizelirler) karin duvarinda ortaya c¢ikar ve ailesel adenomatdz polipozis (FAP)
vakalarinda goriilebilir. FAP, APC geninin ifade kaybi ile karakterize edilir. Mezenterik
desmoidler en yiiksek 6liim oranina sahiptir. CTNNB1 gen mutasyonlari ¢ogu sporadik
desmoidde bulunur, bunun yerine bazilar1 APC geni kaybina sahiptir. Spesifik

CTNNBI1 mutasyonu tipi, niiks riskini tahmin edebilir.

2.4. Klinik bulgular

YDS’dan siiphelenilen bir hastanin ilk degerlendirmesi, kitlenin ilk ne zaman fark
edildigi, ne kadar hizli biyldigi ve distal norovaskiiler yayilimi diisiindiiren
semptomlarin olup olmadiginin sorgulanmasi ile baslar. Fizik muayenede Kitlenin
boyutuna ve derinligine, bitisik yapilara fiksasyona ve iligkili 6dem veya sinir sikismasi
belirtilerine odaklanilmalidir. Teshis konulmasinda gecikme yaygindir. Hastalar,
timoriin agrisiz dogast nedeniyle siklikla acil tibbi yardim istemezler ve hekimler de

benign oldugu varsayimlari nedeniyle tanida gecikmelere neden olabilirler (30).



Yumusak doku kitlesinin ayirict tanisi, lipom gibi benign yumusak doku tiimérleri ile
beraber sarkom, metastatik karsinom, melanom veya lenfoma gibi malign hastaliklari da
kapsamalidir. Benign yumusak doku Kitlelerinin malign yumusak doku sarkomlarindan
en az 100 kat daha yaygin oldugu diistiiniildiginde (29), hangi yumusak doku

kitlelerinin daha ileri degerlendirmeyi gerektirdigini belirlemek zor olabilir.

YDS’nun en yaygin basvuru sikayeti, giderek biiyliyen, agrisiz bir kitledir. Bu tiimorler,
ozellikle uyluk ve retroperitonda oldukga biiyiik boyuta ulasabilir. Baz1 hastalarda, bir
ekstremitede parestezi veya 6dem dahil olmak iizere kitle tarafindan basiya bagl agr

sikayeti olabilir. Nadiren, hastalar ates ve kilo kayb1 gibi B semptomlari ile bagvurabilir.

Viicudiin tiim anatomik bdlgelerinde meydana gelir, ancak cogu ekstremitelerde
olur. Amerikan Cerrahlar Koleji tarafindan incelenen 4550 yetiskinde anatomik
dagilimi su sekildedir (18):

- Uyluk, kal¢a ve kasik: %46
- Govde: %18

- Ust ekstremite: %13

- Retroperitoneum: %13

- Bas ve boyun: %9

YDS'nun baz1 histolojik tipleri, belirli anatomik bolgelerde daha gok goriiliir. Ornek
olarak, tim YDS’larmin sadece %13'i iist ekstremitede bulunurken, tiim epiteloid
sarkomlarin %40-50'si 6n kol ve parmaklarda ortaya cikar. Desmoplastik kiigiik
yuvarlak hiicreli tiimorler addlesan/geng yetiskin erkeklerde goriilmektedir ve esas
olarak karin boslugunu ve pelvisi tutmaktadir (31). Liposarkomlar, karin duvarindaki
biiyiik yag birikintilerinde sik goriilmezken, sik bir bolge olan uylukta subkutan yagdan

ziyade kas kiitlesinin derinliklerinde ortaya ¢ikarlar.

YDS’lar1 tiimoriin agresifligine bagli olarak ¢esitli oranlarda biiyiir. Tiimorler doku
diizlemleri boyunca biiylime egilimindedir ve sadece nadiren major fasiyal diizlemleri

veya kemigi gecerler.

Genel olarak, bdlgesel lenf nodlarina yayilim nadirdir. Memorial Sloan-Kettering
Kanser Merkezindeki (MSKKM) veri tabaninda 1772 sarkom hastasinin analizi sonucu,

lenf nodu metastazi hastalarin %2.6'da tespit edilmistir (32). Bununla birlikte, bazi



histolojik alt tipler digerlerinden daha yiiksek oranda nodal metastaz riskine sahiptir. En
biiyiik lenf nodu metastazi riski tasiyan histolojiler RMS, sinoviyal sarkom, epiteloid
sarkom, BHS ve vaskiiler sarkomlardir (anjiyosarkomlar dahil) (33). Lenf nodu

metastazlar: kotii prognozla iliskilidir (34).

YDS niiksii lokal niikks veya metastatik hastalik olarak ortaya ¢ikabilir (35). Lokal
rekiirrens insidansi anatomik lokalizasyona, rezeksiyonun kapsamina, perioperatif

radyasyon tedavisinin kullanimina ve tiimor histolojisine baglidir.

Genel olarak, hastalarin yaklasik %25'de, primer tiimérlerinin basarili bir sekilde
tedavi edilmesinden sonra uzak metastatik hastalik gelisir; boyutu > 5 cm, fasyaya kadar

derin olan ve orta veya yiiksek dereceli tiimérlerde rekiirrens insidanst %40-50'dir (36).

En yaygin yayilma paterni hematojendir. Ayrica, metastaz paterni spesifik sarkom
histolojisine bagli olarak degisir. Ilk tanm1 aninda uzak metastatik hastalik varlig
nadirdir, ancak biiyiik, derin, yiiksek dereceli sarkomlarda ve spesifik histolojilerde
daha olasidir. Vakalarin %70-80'inde metastatik hastalik akcigerlerdedir (37).
Retrospektif bir calismada 7.5 yillik bir donem boyunca 1170 hasta takip edilmis ve
asagidaki bulgular kaydedilmistir (38):

- Tan1 aninda uzak metastatik hastalik insidans1 %10'du ve metastazlarin
%83'li akcigerlerde bulunuyordu.

- Fasyaya kadar derin olan tiimdrlerde daha yiiksek akciger metastazi riski
vardi (%9'a kars1 %4).

- Tan1 aninda akciger metastazi olma riski, yliksek histolojik farklilagma
derecesiyle de artmist1 (yiiksek dereceli, orta dereceli ve diisiik dereceli timorler
igin sirastyla %12, %7 ve %1.2).

- Akciger metastazlari ile ortaya ¢ikmasi en olasi histolojik alt tipler
yumusak doku Ewing sarkomu, MPSKT ve iskelet disi kondrosarkomdu
(sirasiyla %25, %16.2 ve %13.6).

Nadir metastatik hastalik yayilim alanlar1 arasinda deri, yumusak dokular, kemik,

karaciger ve beyin bulunur (39).

Tipik metastatik hastalik paterni i¢in bazi istisnalar vardir:
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- Yuvarlak hiicreli/miksoid liposarkomlarda retroperiton, karin, kemik
(6zellikle omurga) ve paraspinal yumusak dokuya ekstrapulmoner metastazlar
yaygin goruliir (40).

- Retroperitoneal — sarkomlar, Ozellikle leiomyosarkomlar  siklikla

karacigere ve akcigerlere metastaz yapar.

2.5. Tam
2.5.1. Molekiiler tan1 yontemleri

Bir dizi histolojik alt tip, spesifik kromozomal translokasyonlarla iliskilidir (tablo
1) ve molekiiler teknikler (floresans in situ hibridizasyon [FISH] ve ters transkriptaz
polimeraz zincir reaksiyonu [RT-PCR]) bu tiimorlerin teshisine yardimci olabilir.
Prospektif bir ¢alismada, molekiiler yontemlerin belirli sarkomlarda histolojik tanilari
degistirebilecegi gosterilmistir ve bu tiir testlerin zorunlu olarak kabul edilmesi

gerektigi tartisilmigtir (41).

Taze sarkom oOrneklerindeki rutin sitogenetiklerin yerini biiyiik 6l¢iide, parafine
gomiilii materyal iizerinde gercgeklestirilebilen FISH problart almistir. FISH testi, ayirict
taminin daraltildigi, ancak histoloji ve IHB'ninyetersiz kaldigi durumlarda sarkom alt
tipini  belirlemede yardimci olabilir.Bununla birlikte, translokasyonla iligkili bir
timorden klinik prezentasyona (6rn., Ewing sarkomu) bagli olarak yiiksek oranda
stiphelenildiginde, biyopsi sirasinda patologa danisarak sitogenetik analiz i¢in taze doku

gondermek mantiklidir.

Tablo 1. Yumusak doku sarkomlarinda spesifik kromozomal translokasyonlar

Translokasyon Gen Fiizyon gen tipi
Ewing sarkomu

t(11;22)(024;912) EWSR1-FLI1 Transkripsiyon faktorii
t1(21;22)(922;q12) EWSR1-ERG Transkripsiyon faktorii
t(7;22)(p22;912) EWSR1-ETV1 Transkripsiyon faktorii
t(2;22)(935;0912) EWSR1-FEV Transkripsiyon faktorii
t(16;21)(p11;924) FUS-ERG Transkripsiyon faktorii
Berrak hiicreli sarkom

1(12;22)(g13;912) EWSR1-ATF1 Transkripsiyon faktorii

Miksoid kondrosarkom
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t1(9;22)(q22-31;911-12)

EWSR1-NR4A3

Transkripsiyon faktorii

Miksoid liposarkom

t(12;16)(q13;p11)
t(12;22)(q13;912)

FUS-CHOP
EWSR1-CHOP

Transkripsiyon faktorii
Transkripsiyon faktorii

Alveolar rabdomyosarkom

t(2;13)(q35;q14)
t(1;13)(p36;q14)

PAX3-FOXO1A*
PAX7-FOXO1A*

Transkripsiyon faktorii
Transkripsiyon faktorii

Sinovyal sarkom
t(X;18)(p11;911)

SS18-SSX1, SSX2, SSX4

Transkripsiyonu degistirmek i¢in

kromatin remodellingi

Dermatofibrosarkom
t(17;22)(922;913)

COL1A1-PDGFB

Biiylime faktorii

Konjenital fibrosarkom

t(12;15)(p13;q25) ETV6-NTRK3 Transkripsiyon faktor reseptorii
Alveolar yumusak kisim

sarkomu ASPL-TFE3 Transkripsiyon faktorii
t(X;17)(p11.2;q925)

Soliter fibroz tiimor

12913 inversiyonu NAB2-STAT6 Transkripsiyon faktorii

Epiteloid hemanjioendotelyoma
t(1;3)(p36;025)

WWTR1-CAMTAL

Transkripsiyon faktorii

Indiferansiye yuvarlak hiicreli
sarkom

t(X;X)(p11;p11)

t(4;19)(g35;913)

BCOR-CCNB3
CIC-DUX4

Hiicre sikliisii progresyonu
Transkripsiyon faktorii

2.5.2. Radyolojik tan1 yontemleri

Yumusak doku kitlesinin etiyolojisinin tanimlanmasina, cerrahi rezeksiyon igin

birincil tiimdriin boyutunun belirlenmesine ve metastatik hastaligin varliginin veya

yoklugunun belirlenmesine yardimci olmak i¢in kullanilir.

Direkt Radyolojik Goriintiileme: Kas ile benzer dansitede olmasi nedeniyle direkt

radyolojik incelemedekontrast rezoliisyonu ¢ok zayiftir (42). Ancak direkt radyolojik

inceleme ile elde olabilecek bazi bulgularayirict tanida yol gosterici olabilir. Kitle

icinde kalsifikasyon veya komsu kemikte invazyon saptanmasionemli bulgulardir. Bir

¢ok benign lezyonunyani sira sinoviyal sarkom, AYKS ve epitelioid sarkomda tiimér

icinde kalsifikasyon goriilebilir (43).
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Ultrason (US): Kolay yapilabilen, hizli ulasilabilir ve tekrarlanabilirbir yontem olup
daha cok yiizeyel yerlesimliyumusak doku tiimorlerinin ilk degerlendirme yontemidir.
Ultrason lezyonun i¢ yapisinin kistik/solid ayriminda en hizli bilgiverici yontemdir. Bu
Ozelligi ile US rehberliginde lezyonun solid kismindan biyopsi yapmak miimkiindiir
(42). Ayrica renkli Doppler US ile tiimor damarlanmasini degerlendirmek vesecilmis
olgularda tedavi takibi yapmak miimkiindiir. Postoperatif sivi birikimleri de US ile
degerlendirilebilir (44).

Manyetik Rezonans (MR) Goériintilleme: Multiplanargoriintiileme yetenegi, listiin
yumusak doku rezoliisyonuile tani, evreleme ve tedavi takibinde oOnemli bilgiler
vermektedir (45). Yumusak doku tiimorlerinde MR goriintiilleme endikasyonlari

sunlardir:

- Lezyon saptanmasi

- Lezyonun karakterizasyonu ve ayirici tanisi
- Timorin lokal evrelemesi

- Tedavi takibi

- Biyopsi planlamasi

YDS’de MR goriintiileme ile tiimoriin sinyal 6zellikleri, sinyal homojenitesi, boyut ve
siir ozellikleri degerlendirilmelidir. Bu 6zelliklerin dogru bir bi¢imde tanimlanmasi
tedavi planlamasi i¢in yol gostericidir. Yumusak doku tiimorleri genis ve heterojen
birgrup olup farkli sinyal Ozelikleri gostermektedir. Sinyal 06zelliklerinin
degerlendirilmesinde T1-agirlikli (A) ve T2-A sekanslar esas alinmaktadir. T1-A
sekansta lezyonun sinyal 6zelligi cilt alti yagdokusuna gore degerlendirilir. Yag dokusu
bu sekansta hiperintens, kas dokusu ara sinyalde, kortikal kemik, tendonlar ise
hipointens olarak izlenmektedir. T2-A sekanslardayag dokusunun baskilandigi (YB)
teknik kullanilir ve kas dokusuna gore degerlendirme yapilir. Kas dokusundan daha
parlak olan lezyonlar hiperintensgoriiniimde olup, sivi igeren tiim yapilar bu gruptadir.
Bu o6zelliklere gore T1-A goriintiilerdeyag dokusu, methemoglobin ve kitle i¢indeki
yiiksek proteindz igerik hiperintens goriiniimdedir.T2-A da hipointens olan lezyonlar,
kalsifikasyon, fibrozis ve hemosiderindir. T2-A da solid kitleler, miksoid lezyonlar,
graniilasyon dokusu ve sivi hiperintensolarak izlenir. Bu sinyal 6zellikleri ile lipom,

hemanjiyom, gangliyon, Baker kisti, hematom, bursit ve anevrizma gibi lezyonlara
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diger yapisal oOzellikleri de dikkate alinarak MR ile tant koymak miimkiin olabilir.
Ancak yumusak doku sarkomlar1 ve bazi benign tiimérler (agresif fibromatozis gibi)
T1-A sekansta hipointens, T2-A sekansta heterojen hiperintens yap1 gosterirler (42).

Tiimdriin boyutu ve sinirlar1 tedavi planlamasiigin dnemlidir. Benign tiimdrler
cogunlukla 5 cm’denkiiciik ve diizgiin sinirli iken malign timorler 5 cm’den biiyiik ve
diizensiz sinirhidir. Ayrica malign tiimorlerin gevresinde T2-A YB sekansta peritiimoral
6demin olmasi 6nemli bir bulgudur. Ancak sinyal 6zelliklerinde oldugu gibi her iki grup

arasinda ¢akigmalar da olabilir (46).

Timoriin anatomik yerlesimi de dogru tanimlanmalidir. Ekstremite tiimorlerinde
lezyon cilt alt1 yag dokusunda, kas icinde (intramuskuler), kasplanlari arasinda
(intermuskuler), eklem ¢evresinde veya eklem iginde olabilir. Ayrica fasya
invazyonlarida iyi tanimlanmalidir. Yumusak doku tiimorlerinde T2-A sekansta izlenen
heterojen hiperintens goriiniim iginde solid tiimor alanlari, yaninda nekroz ve kanama
komponentleri de mevcuttur. Bu alanlarin ayrimi lezyonun karakterizasyonu ve biyopsi
planlamas i¢in énemlidir. Intravendz paramanyetik kontrast madde kullanimi ile de bu
ayrimi yapmak miimkiindiir. Tiimor goriintiilenmesinde kontrast madde sonrasi hizl
veseri ¢ekimlerin yapildigi dinamik MR (D-MR) da kullanilmaktadir. D-MR fizyolojik
bir goriintiileme yontemidir. Bu yontemde, kontrast madde uygulanmasindan once,
uygulama sirasinda ve uygulamayi takiben ilk 5 dakika iginde seri goriintiiler elde
olunmaktadir. Dinamik incelemeile doku perfiizyonu, doku vaskiilarizasyonu, kapiller

gecirgenlik ve interstisyel araligin voliimiihakkinda bilgi saglanmaktadir (47).

Lokal tiimor evrelemesinde lezyonun kompartmani¢i veya disinda yerlesimi ve
komsu oldugukemik, eklem ve damar-sinir paketine invazyonu goz oniine alinmaktadir.
Lokal tiimor evrelemesindetedavi planinda en etkili faktorler damar-sinir paketi ve
kemik invazyonudur. Rutin MR inceleme ile damar-sinir paketi invazyonu kuskusu olan

vakalarda MRanjiyografiden de faydalanilabilir (43).

Kardiyak anjiyosarkom ve AYKS'nun santral sinir sistemi (SSS) metastaz riski
yiiksek oldugu icin bu vakalardabeyin MR goriintiilemesi Onerilir (48). Kardiyak
olmayan anjiyosarkomlar ve diger yumusak doku sarkomlarinda, norolojik belirti veya

semptomlar olmadikg¢a SSS goriintiilemesi 6nerilmiyor.
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Yuvarlak hiicreli/miksoid liposarkomlu hastalarda rutinvertebra MR goriintiilemesi
icin yeterli kanit olmasa da, baz1 klinisyenler kemik metastazi riskini g6z oniine alarak

tarama yapilmasin1 6nermektedirler.

Bilgisayarh Tomografi (BT): Akciger metastazi egilimi goz Oniine alindiginda,
ekstremite/govdede yumusak doku sarkomu olan tiim yeni tani konmus hastalarda
pulmoner metastatik hastaligi degerlendirmek i¢in gogiis goriintiilemesi Onerilir (49).
Pulmoner metastaz riski yiiksek olan hastalarda (6rn. tiimoérler > 5 cm veya derin
yayilmig veya orta veya yiiksek derece) akciger radyografisi (CXR) yerine akciger BT'si
oneriliyor. Kiiciik akciger nodiillerini tespit etmede daha yiiksek duyarliligi nedeniyle
BT taramasi siklikla tercih edilirken, bunun tek basina CXR'ye gore fayda saglayip
saglamadigi bilinmemektedir. Amerikan Radioloji Koleji (ACR) tarafindan her iki

modalitenin de bu amag i¢in olduk¢a uygun oldugu diistiniilmektedir (50).

Yuvarlak hiicreli/miksoid liposarkomlarda karin ve retroperitoneuma metastazlarin
arastirilmasi, batin ve pelvisin BT goriintiilemesi 6nerilir (51). Bazi klinisyenler bu
yaklasimi, lenf nodu metastaz1 riski tasiyan, alt ekstremiteleritutan ve segilmis
histolojileri (6rnegin, anjiyosarkomlar, epiteloid sarkom ve berrak hiicreli sarkom) olan

hastalara da onerebilir (52).

Kemik invazyonunun teshisi en 1yi, diiz radyografilerde veya kemik pencereli BT'de

kortikal kemik kaybinin gésterilmesiyle konur (53).

PET-BT (Pozitron Emisyon Tomografisi-Bilgisayarli Tomografi): F-18 izotopu ile
isaretlenmis fluoro-2-deoksi-glikoz (F-18 FDG) PET ve BT kombinasyonu sarkomlarin
evrelenmesi ve ileri hastalikta tedavi yanitini degerlendirmede kullanilmaktadir (42).
Ancak kemoterapi sirasinda kullanilan ifosfamidin tiimor i¢inde inflamatuar yaniti
arttirdigi  bilinmektedir. Bu nedenle de ifosfamid kombinasyonunun kullanildig
tedavilerde neoadjuvan tedaviyi takiben SUV degerinde yiikselme yanlighkla koti
yanitolarak yorumlamaya neden olabilmektedir, 6zellikle biiyiik ve i¢ yapisi heterojen
timorlerde budurum daha belirgin olabilmektedir. Yapilan bir ¢alismada neoadjuvan
tedavi sonrast SUV degerinde %35 ve iizerindeki azalmanin iyi yanitt belirlemede

%100 duyarlilik, %67 6zgiilliige sahip oldugu bildirilmistir (54).
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2.5.3.Biyopsi

YDS siiphesi olan lezyonlarda biyopsi teknik olarak zor olmasa da, yapilmasi ve
planlanmas: dikkatlice, nihai rezeksiyon gozoniinde bulundurularak yapilmalidir (42).
Yumusak doku kitlelerinin ¢ogunda tru-cut biyopsi minimal invaziv olarak ayaktan
uygulanabilir. ince igne biyopsisinin aksine tru-cut biyopside doku yapis1 korunur. Tru-
cut biyopsisinin %84-90 oranindatanisal dogruluga sahip oldugu gosterilmistir. Ayrica
ayaktan yapilabilmesi nedeniyle eksizyonel biyopsiye gore hasta ve saglik sistemi igin

maliyetavantajina sahiptir (55).

Sinoviyal sarkom, epiteloidsarkom, RMS ve BHS'da lenf nodu metastazinin daha
sik goriildiigii akilda bulundurulmalidir. Lenf nodu metastazlart yaklasik %6 olarak
tahmin edilmektedir. Biyopsi sonucu bu tanilardan biri gelen hastalarda dikkatli bir fizik
muayene ve gorlintiilemelerin biiyiimiis lenf nodlar1 agisindan tekrar gozden gegirilmesi
gerekir. Eger biiylimiis lenf nodu saptanirsa rezeksiyon sirasinda sentinel lenf nodu

biyopsisi onerilmekle birlikte, bunun uzun donem sagkalim tizerine etkisi tartismalidir

(56).

Derin yerlesimli tiimorlerde BT veya US esliginde biyopsiler alinmalidir.
Perkiitandz yolla tani i¢in yeterli materyal alinamadigr durumlarda veya kitlenin ¢ok
kiiglik oldugu ve eksizyonel biyopsi ile cerrahi sinirlar negatifolacak sekilde tam olarak

eksize edilebilecegi timorlerde ise agik biyopsi tercih edilmelidir (57).
2.6. Evreleme

En yaygin olarak kullanilan evreleme sistemi, Uluslararas1 Kanser Savas Orgiitii ve
AJCC'nin ortak ¢alismasiyla gelistirilen tiimor, nod, metastaz (TNM) sistemidir. AJCC
TNM sisteminde, yumusak doku sarkomlarinin evrelerini belirlemek igin timor boyutu
(T), lenf diigimi tutulumu (N), uzak metastazlarin varligi veya yoklugu (M) ve
histolojik derece (G) kullanilir. TNM evreleme siniflandirmasinin en yeni versiyonu

tablo 2'de gosterilmistir (58).
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Tablo 2.Yumusak doku sarkomunun AJCC TNM evrelemesi

Primer tiimér (T)

TX Primer tiimér degerlendirilemiyor

TO Primer tiimor kanit1 yok

T1 Tiimoriin en bilyiik boyutu 5 cm veya daha kiigiik

T2 Timoriin en biiyiik boyutu 5 cm'den biiyiik ve 10 cm veya daha kiigiik
T3 Timoriin en biiyilk boyutu 10 cm'den biiyiikk ve 15 cm veya daha
T4 kiigiik

Timoriin en biiyiik boyutu 15 cm'den biiyiik
Baolgesel lenf nodlar1 (N)

NO Bolgesel lenf nodu metastazi yok

N1 Bolgesel lenf nodu metastazi var

Uzak metastaz (M)

MO Uzak metastaz yok

M1 Uzak metastaz var

Histoloji derecesi (G)

Gx Histolojik derece degerlendirilemiyor

G1 Toplam farklilagsma, mitotik sayim ve nekroz skoru 2 veya 3
G2 Toplam farklilasma, mitotik sayim ve nekroz skoru 4 veya 5
G3 Toplam farklilasma, mitotik sayim ve nekroz skoru 6, 7 veya 8

2.7. Prognostik faktorler

En onemli prognostik faktorler histolojik derece, tiimér boyutu ve tani anindaki
patolojik evredir. TNM simiflamasina gore evre I, II ve III hastalik igin bes yillik
hastaliksiz sagkalim oranlari Sirasiyla %86, %72 ve %52 olarak saptanmistir. Histolojik
derece, malignite derecesinin ve uzak metastaz ve sarkomdan O6lim olasiliginin
bagimsiz bir gostergesidir. Ancak, lokal niiksii predikte etme 6zelligi zayiftir. Timor
boyutu arttikca lokal rekiirrens ve uzak metastaz gelistirme riski 6nemli Olcilide artar

(59). Yapilan bir ¢alismada yiiksek dereceli tiimorlerde uzak metastaz sikligi (60):

- Timorler <2.5 cm: % 6
- Timorler 2.6-4.9 cm: % 23
- Timorler 5-10 cm: % 38
- Timorler 10.1-15 cm: % 49
- Timorler 15.1-20 cm: % 58

- Timorler> 20 cm: % 83
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2.8. Tedavi
2.8.1. Cerrahi tedavi

Lokalize hastalik igin cerrahi standart tedavidir ve sarkom tedavisinde uygun
egitimi almig bir cerrah tarafindan yapilmalidir. Cerrahinin birincil amaci, timori
normal doku sinir1 ile tamamen ¢ikarmaktir. Kabul edilebilir bir normal doku sinir1
genel olarak 1 cm yumusak doku veya esdegeri (6rnegin bir fasya tabakasi) olarak kabul
edilir. Bununla birlikte, bazen anatomik kisitlamalar, kritik anatomik yapilarin (ana
sinirler veya kan damarlar1 gibi) feda edilmeden gercek bir genis rezeksiyonun miimkiin
olmadig1 anlamina gelir ve bu durumda planli bir mikroskobik pozitif cerrahi sinir
birakmak kabul edilebilirdir (61). Diisiik lokal rekiirrens ve metastaz riskine sahip bir
grup diisiik dereceli tiimor oldugu bilinmektedir (6rn. atipik lipomatdz tiimorler) ve
bunlara planli marjinal eksizyon yapilabilir. Baz1 durumlarda ise ampiitasyon en uygun
cerrahi segenek olabilir. Net sinirlar elde etmek i¢in kompartmanektomi veya onemli
kas rezeksiyonunun gerekli oldugu durumlarda, serbest isleyen rekonstriiksiyon veya
pedikiillii, birincil cerrahi sirasinda kas transferi diisiiniilebilir. Bu, hasta i¢in tek bir
ameliyat seans1 avantajina sahiptir, ancak histolojik olarak net sinirlar dogrulanmadan
once kesin bir rekonstriiktif iglem gergeklestirme riski vardir. Ameliyat gecirmis ve
planlanmamig cerrahi sinir1 pozitif olan hastalar icin, kabul edilebilir morbidite ile

yeterli sinirlar elde edilebiliyorsa, yeniden eksizyon yapilmalidir (62).

Makroskopik rezidiiel hastalik kotii prognoza neden olur ve postoperatif radyoterapi
eklense bile lokal kontrole ulasilmasi olasi degildir (63). Boyutu veya konumu
nedeniyle sinirda rezektabl kabul edilen tiimorlii hastalar, kemoterapi veya radyoterapi
ile neo-adjuvan tedavi i¢in diigiiniilmelidir (64). Yiiksek yanit oran1 nedeniyle miksoid

liposarkom i¢in ameliyat 6ncesi radyoterapi her zaman diisiiniilmelidir (65).

Metastatik hastalik varliginda primer tiimoriin cerrahi rezeksiyonu palyatif bir islem
olarak bir secenek olmaya devam etmektedir. Bununla birlikte, radyoterapi veya
kemoterapi daha uygun olabilir ve karar hastanin muhtemel prognozu, semptomlari
(6rn. agr1 veya lilserasyon), komorbidite, ameliyatin beklenen morbiditesi, histolojik alt

tipi ve kapsami gibi faktorleri dikkate almalidir (62).
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2.8.2. Radyoterapi

Hem ameliyat 6ncesi hem de sonrasi radyoterapi, ¢ogu orta veya yiiksek dereceli
YDS i¢in standart yaklasim olarak kabul edilir (66). Diisiik dereceli tiimorlii hastalarin
coguna radyoterapi uygulanmamaktadir. Bununla birlikte, yakin veya eksik eksizyon
siirlarina sahip biiyiik, derin tiimorleri olanlarda, 6zellikle ileride daha fazla cerrahiyi
sinirlayabilecek hayati yapilara komsu ise yeniden eksizyonun miimkiin olmadig:
hastalar i¢in diisiiniilmelidir. Kompartman rezeksiyonu veya amputasyon geg¢irmis
hastalar, smirlarin net oldugu varsayilarak adjuvan radyoterapiye ihtiya¢ duymazlar.
Onerilen postoperatif radyasyon dozu 1.8-2 Gy fraksiyonlarinda 60-66'dir (67).
Ekstremite sarkomlari i¢in daralan bir alan kullanan iki fazli bir teknik yaygin olarak
kullanilmaktadir, baslangigta daha biiyiik hacme 50 Gy, ardindan daha kii¢tik hacme 10-
16 Gy olarak uygulanir. Alan kritik yapilar igeriyorsa (6rnegin, brakiyal pleksus) bu
dozun azaltilmasi gerekebilir. Tedavi hacmini optimize etmek, doz uyumlulugunu
artirmak ve toksisiteyi azaltmak i¢in yogunluk ayarli radyasyon tedavisi (IMRT)
diistiniilmelidir (68).

Timoriin  yerlesim yeri, lokal invazyon veya rezeksiyonun kabul edilemez
morbiditeye veya kotli fonksiyonel sonuca yol agmasi nedeniyle unrezektabl olarak
kabul edilebilir. Bu durumlarda radyoterapi, lokal niiks oranlart yiiksek olmasina
ragmen, zaman zaman kalic1 bir remisyon saglayabilir. Tedavi yanitlar1 tiimor boyutu,
derecesi ve radyasyon dozu ile iliskili gibi goriinmektedir; 60 Gy'in tizerindeki dozlar
kullanilmaktadir. Yasami sinirlayan énemli komorbiditeleri olan hastalarda daha diistik

dozda palyatif radyoterapi bir tedavi segenegi olusturmaktadir (62).
2.8.3. Kemoterapi

Cogu YDS i¢in adjuvan kemoterapinin rolii kanitlanmamistir. Niikseden hastaligin
tedavisi palyatiftir ve bu nedenle iyilesmenin en iyi sans1 birincil tedavidir. Niiks i¢in
kurtarma tedavisinin zor olacagi kardiyak sarkom gibi ozellikle kotii prognozlu alt
tiplerde, adjuvan kemoterapi baglanmasi disiiniilmelidir. Lokal niiksiin tedavi
edilemeyecegi veya komsu yapilarin, 6rnegin omuriligin hassasiyeti nedeniyle yeterli
radyoterapinin uygulanamadigi diger durumlarda da disiinilmelidir. 1997'de

yayinlanan bir meta-analizde, adjuvan kemoterapi ile lokal kontrol ve progresyonsuz
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sagkalimda bir gelisme bildirdi; ancak, genel sagkalim yararma dogru bir egilim

olmasina ragmen, bu istatistiksel olarak anlamli degildi (69).

YDS igin en biiyiik adjuvan kemoterapi ¢alismast olan EORTC'den elde edilen son
verilerde tedavi alan hastalarda lokal kontrol, relapssiz sagkalim veya genel sagkalimda
kemoterapiden herhangi bir net fayda olmadigi saptanmistir (70). Bununla birlikte,
ilging bir sekilde, belki de gelismis cerrahi teknikler ve adjuvan radyoterapi
kullaniminin artmasi nedeniyle, dnceki calismalara kiyasla her iki ¢alisma kolunda da
iyilesmis sagkalim gostermistir. Simdiye kadar yapilan adjuvan tedavi denemelerindeki
sorunlardan biri, tim sarkomlar icin standart bir kemoterapi kombinasyonun
kullanilmasidir. Spesifik sarkom alt tipleri i¢cin daha etkili tedaviler gelistirildikge,

bunlarin adjuvan ortaminda daha biiyiik bir fayda saglanacagi umulmaktadir(62).

Neo-adjuvan kemoterapiyi destekleyen veriler, esas olarak retrospektif seriler ve faz
2 calismalarla sinirhdir (71). Bununla birlikte, sinirda rezeke edilebilecegi diisiiniilen
biiyilik ve yiiksek dereceli tiimorleri olan hastalar i¢in ameliyat 6ncesi kemoterapi veya
kemoradyoterapi dusiiniilebilir (72). Hastanin yast ve herhangi bir komorbiditesi,
timoriin histolojisi ile birlikte dikkate alinmalidir. Farkli histolojik alt tipler arasinda
kemosensitivitede genis bir varyasyon vardir. Timor kemosensitif ise ve kritik
organlara komsuysa, kemoterapi potansiyel olarak tiimorii konservatif cerrahi icin

uygun hale getirebilirken, aksi takdirde daha radikal cerrahi gerekli olacaktir (62).

Metastatik YDS’da hastalarin ilk basamak tedavinin bir pargasi olarak antrasiklin
kullanilmas1 gerekip gerekmedigini veya histolojiye gore ilk olarak baska ajanlarin
diistiniilmesi gerekip gerekmedigini 6lgmek icin doksorubisine potansiyel yanitlari

acisindan degerlendirilmelidir.

Performans durumu iyi olan, komorbiditeleri az olan ve antrasiklinlere duyarliligi
oldugu bilinen bir YDS histolojisine sahip hastalar igin birinci basamak tedavi
ifosfamidsiz veya ifosfamidle birlikte doksorubisindir. Eger hasta semptomatik ise ve
acil timdriin kiigiilmesi saglanmak isteniyorsa o zaman tek basma doksorubisin yerine

doksorubisin art1 ifosfamid kullanilir (73).

Antrasiklinlere duyarli olmayan ileri veya metastatik YDS histolojisine sahip

hastalar i¢in, baslangi¢ tedavisi olarak baska se¢enekler sunulabilir:
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Alveolar yumusak kisim sarkomu ve ekstraskeletal miksoid kondrosarkom gibi
histolojileri olan hastalar i¢in, sistemik tedavinin baslatilmasindan ziyade gozlem
oneriliyor. Semptomatik veya ilerleyici hastaligi olanlar igin iSe arastirma se¢enegi

yoksa pazopanib veya sunitinib kullanilabilir.

Hemanjiyoperisitoma  icin,  dakarbazin, temozolomid ve bevasizumab

kombinasyonu, pazopanib veya sunitinib tercih edilebilir.

Rekiirren veya rezeke edilemeyen tenosinoviyal dev hiicreli tiimorii olan hastalar

i¢in secenekler, peksidartinib veya klinik arastirmalardir.

Rezeke edilemeyen, tekrarlayan veya metastatik dermatofibrosarkom protuberans

icin ise imatinib endike olabilir (74).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Cahsma Dizaym ve Hasta Ozellikleri

Calismaya, 2010-2019 yillar1 arasinda Gaziantep Universitesi Sahinbey Onkoloji
Hastanesi’nde yumusak doku sarkomu tanist alan 18 yas ve istii 60 hasta dahil
edilmistir. Retrospektif olarak dosya taramasi yapilmistir. Calisma, Gaziantep
Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurul Baskanligmin 04.11.2020 tarihli ve 2020/323
karar no’lu etik kurul onay1 baslatildi. Hastalarin bilgilerine dosya kayitlarindan veya
hastane otomasyon sisteminden ulasildi. Calismaya dahil edilme ve diglanma kriterleri

asagida belirtilmistir:

Calismaya dahil edilme kriterleri:
-Patolojik olarak konfirme edilmis yumusak doku sarkomu alan hastalar

-18 yas ve lizeri hastalar

Cahismadan dislanma Kkriterleri:
-Uterus sarkomlar1 ve gastrointestinal stromal tiimor tanili hastalar

-Dosya verileri yetersiz olan hastalar

Degerlendirilen parametreler:

-Yas,

-Cinsiyet,

-Ek hastalik durumu
-Patolojik alt tip,

-Tan1 aninda hastaliin evresi,
-Tam tarihi,

-Metastaz tarihi,

-Cerrahi sinir durumu,
-Metastaz varligi,

-Adjuvan tedavi durumu,
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-Adjuvan tedavi rejimleri,

-Tedavi baslangig ve bitis tarihi,

-Niks durumu,

-Niiks tarihi,

-Niiks yeri,

-Niiks sonrast aldig1 tedavi,

-Son durumu,

-Son kontrol tarihi,

-Oliim tarihi kaydedilmistir.

Hastalarin evrelendirmesinde Uluslararas1 Evreleme Komitesi tarafindan yayinlanan
son Tiumor-Nod-Metastaz  (TNM)  evrelemesi  kullanilmistir.  Tedavi  yaniti
degerlendirilmesinde RECIST kriterleri kullanilmigtir (75). RECIST kriterlerine gore,
tam yanit tiim hedef lezyonlarin kaybolmasi; parsiyel yanit tedavi almadan onceki hedef
lezyonlarinin ¢aplarinin toplaminda en az %30 azalma olmasi; stabil hastalik hedef
lezyon parsiyel yanit kadar kiigiilmemis, progresif hastalik kadar biiyiimemis; progressif
hastalik tedavi almadan 6nceki hedef lezyonlarinin ¢aplarinin toplaminda en az %20
artis olmasi ve/veya bir ya da daha fazla yeni lezyonun olusmasidir. Tedaviye yanit
olarak tam yanit, parsiyel yanit veya stabil yanit saptanmasi kabul edildi (75)

Oliim tarihleri hastane otomasyon sistemi ile onkoloji klinigine ait hasta
dosyalarindan ve telefonla ulasilan hasta yakinlarindan elde edilmistir. Yasayan hastalar

i¢cin son kontrol tarihleri esas alinmistir.

3.2. istatistiksel analiz

Calismadan elde edilen verilerin tanimlayici istatistikleri sayisal degiskenler i¢in
ortalama, standart sapma ile kategorik degiskenler i¢in frekans ve yiizde analizi ile
verilmistir. Genel Sagkalim (GS) i¢in tiim hastalarda tani tarihinden 6liim tarihine kadar
olan siire; hastaliksiz sagkalim (HS) i¢in tan1 aninda metastazi olmayan hastalar igin tani
tarithinden metastaza kadar gegen siire; progresyonsuz sagkalim (PS) i¢in tiim hastalarda
metastaz gelisenler i¢in kemoterapi baslangig¢ tarihinden bitis veya 6liim tarihine kadar
olan siire olarak hesaplanmistir. Kaplan-Meier yontemi ile sagkalim analizleri

yapilmistir ve gruplarin karsilagtirilmasinda Log-rank testi kullanilmistir. Analizler
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Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) 22.0 programi yardimiyla

gergeklestirilmistir. p<0.05 anlamlilik seviyesi se¢ilmistir.
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4. BULGULAR

4.1. Genel Ozellikler

Calismaya yumusak doku sarkomu tanisi ile hastanemizde tedavisi ve takibi yapilan
60 hasta dahil edildi. Hastalarin ortalama yas1 49.5 (22-83) idi ve 50’si (%83.3) 65
yasindan kii¢iik idi. Hastalarin 36’s1 (%60) erkek (E) ve 24’1 (%40) kadin (K) cinsiyette
olup E/K orani: 1.5 idi. Hastalarin %45’inde sigara kullanim &ykisii vardi. Ondort
hastada ek hastalik mevcuttu. En sik diyabetes mellitus (9 hasta) ve hipertansiyon (8

hasta) mevcuttu. Tablo 3’te hastalarin demografik 6zellikleri gosterildi.

Tablo 3.Hastalarin demografik 6zellikleri

Demografik Hasta sayis1 (n=60)
Ozellik n (%)
Yas (yil) (ortalama) 49.5+16.1
Yas grubu

<65 50 (83.3)
>65 10 (16.7)
Cinsiyet

Erkek 36 (60)
Kadin 24 (40)
Sigara kullanim
Var 27 (45)
Yok 33 (55)
Ek hastalik durumu
Var 14 (23.3)
Yok 46 (76.7)

Hastalarin klinik ve patolojik ozellikleri tablo 4’te gdosterildi. Hastalarin basvuru
sirasindaki semptomlar: sirasiyla; sislik-Kitle (46 hasta, %76.6), karin agrist (6 hasta,
%10) ve dispne (5 hasta, %8.3) idi. Kirk hastaya (%66.7) total kitle eksizyonu ve 20

(%33.3) hastaya ise yalnizca kitleden biyopsi islemi ile tan1 konulmustu.

Timor yerlesim yerlerine gore hastalarin  13‘linde  (%21.7) intraabdominal ve
retroperiton; 47’sinde (%78.3) ekstremite/bas-boyun ve diger viicut bolgelerinde idi.
Patolojik alt tiplere gore analiz edildiginde hastalarin 20°si (%33.3) liposarkom; 12’si
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(%20) undiferansiye pleomorfik sarkom; 11’1 (%18.3) Ewing sarkom, 11’1 (%18.3)

sinovyal sarkom; 3’1 (%5) fibrosarkom ve 3’1 (%5) anjiosarkom tanist mevcuttu. Tani

aninda hastalarin 48’1 (%80) lokal evrede ve 12’si (%20) metastatik evrede idi.

Tablo 4.Hastalarin klinik ve patolojik 6zellikleri

Klinik ve patolojik ozellikler

Ortalama

Hasta sayis1 (n=60)

n (%)
Basvuru semptomu
Kitle 46 (76.7)
< 6 (10)

Karn agrisi
Dispne 5 (1)
Diger semptomlar e
Ik tam sekli
Total eksizyon pU (G
Subtotal eksizyon 0(0)
2 ' 20 (33.3)

iyopsi
Tiimor yerlesim yeri
Ekstremite/bas-boyun ve diger viicut 47 (78.3)
Intraabdominal ve retroperiton 13 (21.7)
Patolojik alttip
Liposarkom
Undiferansiye pleomorfik sarkom ig 83)3)
Ewing sarkomu

. 11 (18.3)
Sinovyal sarkom

. 11 (18.3)
Fibrosarkom 3(5)
Anjiosarkom 3 (5)
Tamda aninda evre
Lokal ‘11'2 88;
Metastatik

Hastalarin tiimor ¢api ortalama 11.7+10.6 cm idi. Kirkdort hastanin timér gapt 5 cm’in

tizerinde idi. On dort hastada disiik grade, 22 hastada orta grade, 24 hastada yiiksek
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grade timor saptandi. Hastalarin 14’{inde tiimor nekrozu ve 3’iinde lenf nodu tutulumu

mevcuttu. Tablo 5’de timor 6zellikleri gosterildi.

Tablo 5. Hastalarin timor ozellikleri

Tiimériin Ozellikleri Hasta sayis1 (n=60)
n (%o)
Timor capi grubu
<5cm 16 (26.7)
>5cm 44 (73.3)
Cerrahi sir
RO 32 (55.2)
R1 18 (31.1)
R2 0 (0)
Bilinmiyor 4 (6.9)
Mitotik indeks, /10 HPF
0-9 mitoz 14 (23.3)
10-19 mitoz 23 (38.3)
>20 mitoz 23 (38.3)
Grade
Diisiik 14 (23.3)
Orta 22 (36.7)
Yiiksek 24 (40)
Tiimor nekrozu
Var 14 (23.3)
Yok 39 (65)
Bilinmiyor 7(11.7)
Lenf nodu tutulumu
Var 3(5)
Yok 57 (95)

R:Rezeksiyon HPF:High power field

Tablo 6°da hastalarin metastaz 6zellikleri 6zetlendi. Ilk metastaz gelisme yerine gore
analiz yapildi. Onalti (%26.7) hastada ekstremite, 17 (%28.3) hastada akciger, 8
(%13.3) hastada kemik bolgesinde idi. Hastalarin takipleri siirecinde metastaz gelisme
bolgelerine gore degerlendirildi. Yirmibir (%35) hastada ekstremite, 21 (%35) hastada
akciger, 11 (%18.3) hastada kemik ve 29 (%48.3) hastada diger organ metastazlari

saptandi. Metastaz cerrahisi islemi 26 hastaya uygulandi.



Tablo 6.Hastalarin metastaz ozellikleri

Metastaz Ozelligi

Hasta sayis1 (n=60)
n (%o)

Ilk metastaz yeri

Ekstremite 16 (26.7)
Akciger 17 (28.3)
Kemik 8 (13.3)
Diger 23 (38.3)
Son metastaz bolgesi

Ekstremite 21 (35)
Akciger 21 (35)
Kemik 11 (18.3)
Diger 29 (48.3)
Metastaz cerrahisi

Yapild: 26 (43.3)
Yapilmadi 34 (56.7)
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Tan1 aninda lokal evrede olan 48 hastanin 31’ine (%64.5) adjuvan tedavi uygulandi.

Yirmi dort (%77.4) hasta adjuvan KT aldi ve hastalarin hepsine IMA protokolii
uygulandi. Onalt1 (%51.6) hasta adjuvan RT aldi. Adjuvan tedavi alan 18 hastada

metastaz saptandi.

Tan1 aninda metastatik evrede olan 12 hasta ve lokal evrede iken takiplerinde metastaz

gelisen 35 hasta mevcuttu. Tablo 7°de hastalara metastatik evrede uygulanan tedaviler

Ozetlendi.

Hastalarin 38’ine (%80.2) 1. seri KT uygulandi. Ondort (%36.8) hastaya IMA ve 10

(%26.3) hastaya gemsitabin+dosetaksel kombinasyon tedavileri verildi. Hastalarin

11’inde uygulanan tedaviye yanit oldugu saptandi.

Yirmidort (%63.2) hastaya metastatik evrede 2. seri tedavi uygulandi. Dokuz (%37.5)

hastaya pazopanib ve 5 (%20.8) hastaya IMA tedavileri verildi. Yedi hastada tedavi

yanit1 mevceuttu.
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Metastatik evrede olan 13 (%54.2) hastaya 3. seri tedavi uygulandi. En sik olarak
(%30.7) gemsitabin+dosetaksel kombinasyon tedavisi uygulandi. 3 hastada tedaviye

yanit mevcuttu.

Altt (%46.2) hastaya ise metastatik evrede 4.seri tedavi verildi. Hastalarin 5’inde

(%83.3) tedaviye yanitsizlik mevcuttu.

Yirmibir (%35) hastaya metastatik evrede viicudun cesitli bolgelerine palyatif RT
uygulandi.

Tablo 7.Metastatik evrede olan hastalara uygulanan tedaviler

1.seri 2. seri 3. seri 4. seri
Tedavi tedavi tedavi tedavi
(n/%) (n/%) (n/%) (n/%)

Tedavi durumu

Tedavi aldi 38(80.2) 24(63.2) 13(54.2) 6 (46.2)
Tedavi almadi 9(19.1) 14 (36.8) 11 (45.8) 7 (53.8)
KT protokolii

IMA 14 (36.8) 6 (25) 0(0) -
Gemcitabin+Docetaxel 10 (26.3) 4 (16.7) 4(30.7) -
Pazopanib 2(5.3) 9 (37.5) 3(23.1) -

Diger 12 (31.6)  5(20.8) 6 (46.2) -
Tedavi yamiti

Var 11(28.9) 7(29.2) 3(23.1) 1(16.7)
Yok 27 (71.1) 17 (70.8) 10 (76.9) 5(83.3)

4.2. Sagkalim analizleri
4.2.1 Genel Sagkalim Analizleri

Analiz sirasinda 32 (%53.3) hastanin 6lmiis oldugu tespit edildi. Yirmi sekiz (%46.7)
hasta yasamaktaydi. Hastalarin ortanca genel sagkalim (GS) siiresi 44 (%95 GA;19,7-
68,2) ay idi (Sekil 2). Hastalarin 5 yillik GS olasiligi %45.6 olarak saptandi.
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Sekil 2. Tiim hastalarin genel sagkalim siiresi

Yas grubuna gore degerlendirdigimizde <65 yas hasta grubunda ortanca GS siiresi 44 ay
(%95 GA;18.95-69.04) iken >65 yas hastalarda ise 25 aydir (%95 GA; 0-77.2). Gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p=0.336) (Sekil 3). 5 yillik GS
orani <65 yas hasta grubunda %42.7, >65 yas hastalarda ise %22.9 olarak hesaplandi.
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Sekil 3. Yasa gore genel sagkalim siiresi
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Cinsiyete gore analiz yapildi. Ortanca GS siiresi kadinlarda 69 ay (%95 GA;53.18-
84.82) iken erkeklerde ise 41 ay (%95 GA;29.50-52.50) idi. Gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p=0.450). 5 yillik GS orani1 kadinlarda
%50.2 ve erkeklerde %38.7 idi (Sekil 4).
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Sekil 4. Cinsiyete gore genel sagkalim siiresi

Hastalarin patolojik alttiplerine gore sagkalim analizi yapildi. Ortanca GS siiresi
sirastyla; undiferansiye pleomorfik sarkomda 13 ay, sinovyal sarkomda 39 ay,
fibrosarkomda 24 ay, liposarkomda 77 ay olarak bulundu. Ewing sarkom ve
anjiosarkomda hasta sayilari yetersiz oldugundan ortanca GS siiresi hesaplanamadi

(Sekil 5).
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Sekil 5. Patolojik alttiplere gore genel sagkalim siiresi

Tiimor yerlesim yerine gore sagkalim degerlendirmesi yapildi. Ortanca GS siiresi
extremite+bas-boyunt+diger viicut bolgesi yerlesimi olanlarda 59 ay iken
intraabdominal+retroperiton yerlesimli olanlarda ise 41 ay idi ve gruplar arasinda
istatistiksel olarak farklilik saptanmadi (p=0.474) (Sekil 6). 5 yilik GS oranlan ise
sirastyla % 48.4 ve % 17.6 idi.
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YENi PRIMER LEZYON
10 Log rank p=0474 YERI
— extremite +hag-hoyun+dider
viicut
08 —Tintraabdominal+retroperiton
' extremite +has-boyun+dider
viicut-censared
intraabdominal+retroperitan-
E censored
T 06
X
o
o
73] +
©
S 04
o
02
0,0
0 2500 50,00 75,00 100,00 125,00
Zaman (ay)

Sekil 6:Timdr yerlesim yerine gore genel sagkalim stiresi

Timor c¢ap1 grubuna gore GS siireleri karsilastirildiginda; tiimor ¢apt <5 cm olan
hastalarda 69 ay (%95 GA;31.91-106.08), >5 cm olan hastalarda ise 41 ay (%95
GA;28.31-53.68) idi. Tiimor ¢api gruplarina gore istatistiksel olarak anlamli farklilik
saptanmadi (p=0.588). 5 yillik GS orani tiimor ¢ap1 <5 cm olan hasta grubunda %51.9,
timor ¢ap1 >5 ¢cm olan hasta grubunda ise %39.6 idi (Sekil 7).
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Sekil 7. Tiimor capina gore genel sagkalim siiresi
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Mitotik indeks gruplarina gore sagkalim analizi yapildi. Ortanca GS siiresi mitoz orani

0-9/10 HPF olan hasta grubunda 69 ay; 10-19/10 HPF mitoz olan hasta grubunda 39 ay

ve >20/10HPF mitoz hasta grubunda 22 ay idi. Mitotik indeks gruplarina gore GS

slireleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p=0.346) (Sekil 8).
Bes yillik GS orami ise sirasiyla;0-9/10 HPF’de%54.7, 10-19/10 HPF’de %40.5
ve>20/10 HPF mitoz hasta grubunda ise %19.4 olarak hesaplandi.
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Sekil 8. Mitotik indekse gore genel sagkalim siiresi

p=0,345
10HPF DE 0-2 MITOZ
1 1DHPFDE 10-19 MITOZ
10 HPFDE> 20 MITOZ
125,00



34

Timor grade diizeyine gore sagkalim hesaplandi. Ortanca GS siiresi diisiik gradeli
hastalarda 69 ay (%95 GA; 33.71-104.28), orta gradeli hastalarda 59ay (%95 GA,
16.41-101.58) ve yiiksek gradeli hastalarda 32 ay(%95 GA; 7.79-56.20) idi. Gruplara
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p=0.242). 5 yillik GS oranlari
diisiik grade hastalarda %54.7, orta grade hastalarda %42.5 ve yiiksek grade hastalarda
%37.1 olarak bulundu (Sekil 9).
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.Sekil 9. Grade derecesine gore genel sagkalim siiresi

Ortanca GS siiresi timor nekrozu olan hastalarda 19 ay (%95 GA,; 7.55-30.45) ve
nekrozu olmayan hastalarda 59 ay (%95 GA,; 28.09-89.90) idi. Tiimé6r nekrozu olmayan
hastalarda genel sagkalim siirelerinin istatistiksel olarak anlamli olarak oldugu saptandi

(p=0.001) (Sekil 10).
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Sekil 10. Nekroz gruplarina gore genel sagkalim siiresi
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Tan1 aninda hastalik evresine gore ortanca GS siiresini degerlendirdigimizde; lokal evre
hastalarda 59 ay (%95 GA;27.82-90.17) ve metastatik evrede olan hastalarda 22 ay
(%95 GA;16.45-27.54) idi. Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
saptanmadi (p=0.208) (Sekil 11). 5 yillik GS oran1 lokal evre hastalarda %44.5 ve

metastatik evre hastalarda %33.3 olarak bulundu.
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Ortanca GS siiresi metastaz gelisen hastalarda (tan1 aninda metastatik olan ve tanida
lokal evre iken takibinde metastaz gelisen) 39 ay iken metastaz1 olmayan hastalarda ise
92 ay idi ve gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptandi (p=0.007). 5
yillik GS orani metastazi olan hastalarda %33.1, metastaz1 olmayan hastalarda %90.9

olarak hesaplandi (Sekil 12).
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Sekil 12. Metastaz durumuna gore genel sagkalim stiresi
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Hastalarda metastatik evrede birinci seri KT sonrasi ortanca GS siiresi 17 aydir (%95
GA;8.77-25.23)  (Sekil 13).
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Sekil 13. Birinci seri kemoterapi sonrasi genel sagkalim stiresi

%22.5 olarak belirlendi.

Hastalarda ikinci seri KT sonrasi1 ortanca GS siiresi 11 ay (%95 GA;6.64-15.36) idi
(Sekil 14).
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Sekil 14. Ikinci seri kemoterapi sonrasi genel sagkalim
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Ortanca GS siiresi tglincii seri KT sonras1 5 ay (%95 GA;1.86-8.14) (Sekil 15) ve
dordiincii seri KT sonrasi 2 ay olarak hesaplandi (Sekil 16).
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Sekil 15. Ugiincii seri kemoterapi sonras genel sagkalim siiresi

1]

05

04

4, seri kemoterapi genel sagkahm

a0
00 500 10,00 15.00 20.00

Zaman (ay)

Sekil 16. Dordiincii seri kemoterapi sonrasi genel sagkalim siiresi
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4.2.2 Hastaliksiz Sagkalim Analizleri

Tan1 aninda lokal evre olan hastalarin HS siiresi 17 (7.6-26.3) ay idi. Yas grubuna gore
degerlendirildiginde ortanca HS siiresi <65 yas olan hastalarda 18 ay, >65 yas olanlarda
ise 10 ay idi. Gruplar arasinda istatistiksel farklilik saptanmadi (p=0.812) (Sekil 17).
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Sekil 17. Yas gruplarina gore hastaliksiz sagkalim siiresi

Ortanca HS siiresi kadinlarda 23 ay, erkeklerde ise 10 ay idi. Gruplar arasinda rakamsal
olarak farklilik mevcut olmasina ragmen istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi
(p=0.054) (Sekil 18).
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Sekil 18. Cinsiyete gore hastaliksiz sagkalim stiresi
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Tiimdr yerlesim yerine gore gruplar arasinda anlamli farklilik goézlenmedi (p=0.908).
Ortanca HS siiresi extremitetbag-boyun+diger viicut yerlesimli olan hastalarda 17 ay

iken intraabdominal-+retroperiton yerlesimlilerde 15 ay idi (Sekil 19). .
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Sekil 19. Tiimor yerlesim yerine gore hastaliksiz sagkalim stiresi

Hastalarda tiimor ¢ap1 agisindan gruplar arasinda farklilik saptanmadi (p=0.524) (Sekil
20). Ortanca HS siiresi tiimor ¢ap1 <5 cm olanlarda 15 ay iken >5 cm olanlarda 18 ay
idi.
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Sekil 20. Timor ¢apt gruplarina gore hastaliksiz sagkalim siiresi
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Tiimoér grade derecesine gore gruplar arasinda istatistiksel farklilik saptanmadi
(p=0.084),fakat rakamsal olarak farklilik mevcuttu (Sekil 21). Ortanca HS siiresi diisiik
gradeli hastalarda 32 ay, orta gradeli hastalarda 20 ay ve yiiksek gradeli olanlarda 10 ay
idi.
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Sekil 21. Tiimdr grade derecesine gore hastaliksiz sagkalim siiresi

Gruplar arasinda mitotik indeks agisindan farklilik saptanmadi(p=0.161) (Sekil 22).
Ortanca HS siiresi mitotik indeks 0-9/10 HPF’de 32 ay, 10-19/10 HPF’de 15 ay ve
>20/10 HPF’de ise 10 ay idi.
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Sekil 22. Mitotik indeks acisindan hastaliksiz sagkalim siiresi
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Ortanca HS siiresi tiimdr nekrozu olan hastalarda 6 ay iken nekroz olmayanlarda 18 ay
idi. Gruplar arasinda tiimor nekrozu olmayanlar lehine farklilik olmasina ragmen

istatistiksel olarak anlamli degildi (p=0.213) (Sekil 23).
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Sekil 23. Tiimdr nekroz durumuna gore hastaliksiz sagkalim siiresi

Adjuvan KT alan hastalarda ortanca HS siiresi 15 iken almayanlarda 17 ay idi ve

istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (Sekil 24).
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Sekil 24: Hastalari adjuvan kemoterapi durumuna gore hastaliksiz sagkalim siiresi



4.2.3 Progresyonsuz Sagkalim Analizleri

Hastalarda metastatik birinci seri tedavide PS siiresi 16 (9.6-22.3) ay idi (Sekil 25). 5

yillik PS oran1 %15.4 idi.

0,8

0,4

1. seri kemoterapi progresyonsuz sag kalim

00 20,00 40,00 60,00 80,00 100,00 120,00

Zaman (ay)

Sekil 25. Metastatik evre birinci seride progresyonsuz sagkalim siiresi
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Ikinci seri kemoterapi alan hastalarda PS siiresi 11 (6.6-15.3) ay idi (Sekil 26).
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Sekil 26. Metastatik evre ikinci seride progresyonsuz sagkalim siiresi
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Uciincii ve dordiincii seri tedavi alan hastalarda ortanca PS siiresi sirasiyla; 5 (1.8-8.1)

ay ve 2 (0.8-3.1) ay idi. Tiim tedavi basamaklarinda gruplardaki hasta sayisinin yetersiz

olmas1 nedeni ile parametreler (cinsiyet, yas grubu, tanin aninda evre...) icin alt grup

analizi yapilamadi.
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5. TARTISMA

YDS’lar1 Diinya genelinde nadir goriilen tiimorlerdendir. Yasa bagimli degisim
gostermekle birlikte Amerika ve Avrupa g¢aligmalarinda yumusak doku sarkomlarinin
yillik insidans 1.8-6/100000 olarak bildirilmektedir (76). Ulkemizde de benzer sekilde
yumusak doku sarkomlarinin goériillme orani 1.9/100000'un altindadir (8). Biz bu
calismada 2010-2019 yillart arasinda klinigimizde takip edilen yumusak doku sarkomu
tanili hastalarin klinik, tedavi ve sagkalim ozelliklerini literatiirdeki mevcut verilerle

karsilastirmay1 amagladik.

Bu tiimorlerin goriilme siklig1 yasla birlikte artmaktadir. Tan1 anindaki ortalama yas
60’tir. Hastalarin %25'i 75 yas tlizerinde olup hastalik insidans1 50 ve 80 yasinda olmak
tizere 2 pik yapar (77). Bizim calismamizda hastalarin tani anindaki ortalama yasi
49.5+16.1 1di. Hastalarin %83.3’1i <65 yas iken %16.7°s1 65 yas lizerinde idi. Yapilan
calismalar YDS sikliginin erkeklerde hafif daha yiiksek oldugunu gdstermektedir
(78,79). E/K oraninin 15-19 yas arasi hastalarda 1.7:1, 55 yas ve tizeri hastalarda 1.6:1,
85 yas ve lzeri hastalarda 1.9:1 oldugu bildirilmistir (79). Bizim ¢alismamizda da

literatiir ile uyumlu olarak E/K orani 1.5:1 olarak bulundu.

YDS’nin risk faktorleri arasinda radyasyon, kimyasal karsinojenler ve genetik
faktorler yer almaktadir (77). Yapilan ¢alismalarda YDS’ nin kronik hastaliklarla iliskisi
gosterilememistir. Ancak, Trautmann ve arkadaslarmin yaptigi bir ¢alismada YDS
hastalarinda komorbid hastalik oranlarinin kanseri olmayan popiilasyona goére daha
fazla oldugu gosterilmistir (80). Komorbid hastaliklardan 6zellikle bronsiyal astim,
kardiyovaskiiler hastaliklar ve psikiatrik bozukluklar daha sik goriilmektedir. Bizim
calisgmamizda YDS hastalarinin %23’de ek komorbid hastaliklar (daha ¢ok diyabet ve
kardiyovaskiiler hastaliklar) mevcuttu.

Sigara kullaniminin YDS riskini artirip artirmadigt net bilinmemektedir. Ancak
Zahm ve arkadaglarinin yaptig1 bir ¢aligmada 6zellikle geng yasta tiitlin kullanmaya
baslayan hastalarda YDS riskinin anlamli olmasa da daha fazla oldugu gosterilmistir

(81). Bizim ¢alismamizda YDS hastalarinin %45’inde sigara kullanim 6ykiisti vardi.

Hastalarin en sik basvuru sekli giderek biiyliyen, agrisiz kitledir. Bazi hastalar

kitleden dolayr basiya bagli gelisen agr1 sikayeti ile bagvurmaktadir (82). Nadiren
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hastalar ates ve kilo kaybi gibi konstitlisyonel semptomlar ile bagvururlar. Bazi
caligmalarda hastalarin tigte birinde bagvuru aninda agn sikayeti oldugu gosterilmistir
(18). Bizim ¢alismamizda da literatiirle uyumlu olarak en sik basvuru sekli agrisiz kitle
(%77) idi.

YDS’nin goriilme sikligi az oldugundan hastalarda bazen benign lezyon
diisiintilerek siklikla ameliyat 6ncesi herhangi bir goriintiileme yapilmadan plansiz
marjinal eksizyon veya kontamine sinirla yetersiz rezeksiyonlar yapilabilmekte ve bu
durum sonradan hastalik niiksiine veya progresyonuna neden olabilmektedir (83). YDS
hastalarinda Onerilen tanisal metod ise goriinteleme esliginde biyopsidir (84). Bizim
caligmamizda da hastalarin %66.7’si total eksizyon sonrasi, %33.3’0 biyopsi ile tani

almustir.

YDS’de hastalik tani aninda g¢ogunlukla lokal evrededir. Bir calisgmada YDS
hastalarinin %10’unda tan1 aninda uzak metastaz oldugu gosterilmistir (38). Bizim
caligmamizda literatiir ile uyumlu olarak tani aninda hastalarin %80’inde lokal hastalik

ve %20’sinde metastatik hastalik mevcuttu.

Amerikan Cerrahi Derneginin yaptigi bir ¢alismada YDS’nin %46 kalca ve alt
ekstremite, %13 st ekstremite, %18 govde, %13 retroperitoneal, %9 bas-boyun
lokalizasyonunda yerlestikleri goriilmiistiir (18). Bir baska calismada ise YDS’nin
lokalizasyonu dikkate alindiginda %65 oraninda alt ekstremite,%13 oraninda iist
ekstremite, %10 oraninda govde ve %12 oraninda bag-boyunda yerlestikleri
goriilmektedir (85). Bizim ¢aligmamizda hastalarda %35 oraninda kalga ve alt

ekstremite, %6.7 Gist ekstremite, %13.4 govde ve %5 basg-boyun bolgesi yerlesimli idi.

R smiflandirmasi, ameliyatta rezeksiyon smirlarinin hem makroskobik hem de
mikroskobik degerlendirmesine dayanmaktadir (86). Bu siniflandirmaya goére RO
mikroskobik olarak negatif, R1mikroskobik olarak pozitif, R2 biiyiikk 6lgiide pozitif
olarak kategorize edilir. Bir ¢alismada R siniflandirmasi ile 5 yillik lokal niiks oranlari
RO, R1 ve R2 ig¢in sirasiyla %6, %17 ve %38 olarak saptanmistir (87). Bizim

calismamizda hastalarin %55.2°si R0, %31.1°i R1 cerrahi sinirlara sahipti.

YDS hastalarinda timor ¢apr arttikga uzak metastaz riski artmaktadir. Bir ¢aligmada

hastalarda tani aninda ortalama tiimoér ¢apit 10 cm olarak bulunmustur (88). Bizim
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calismamizda da literatiir ile uyumlu olarak hastalarin ortalama tiimdr ¢ap1 11.7+10.6

cm olup %26.7’sinde tiimdr ¢ap1 5 cm’den kiigiik, %73.3’{inde ise 5 cm’den biiyiik idi.

Genel olarak, YDS igin bolgesel lenf nodu tutulumu nadirdir. Memorial Sloan-
Kettering Kanser Merkezinin veri tabaninda 1772 sarkom hastasinin sadece %2.6’sinda
lenf nodu metastaz1 tespit edilmistir (32). Bizim g¢alismamizda da benzer sekilde,

hastalarin sadece %5’inde lenf nodu tutulumu saptandi.

YDS hastalarinda en yaygin yayilim paterni hematojendir, 6zellikle de daha ¢ok
akciger metastaz1 goriilmektedir. Ancak metastatik paternler genelde spesifik sarkom
histolojisine baghdir. Bir ¢alismada hastalarin %83’iinde akciger metastazi saptanmigtir
(38). Bizim c¢alismamizda ise hastalarin %35’inde akciger metastazi, %35’inde

ekstremite metastazi, %18.3lin’de kemik metastazi bulundu.

Yapilan ¢ok merkezli bir calismada YDS hastalarinin 5 yillik genel sagkalim
olasiligmin %50’ye yakin oldugu gosterilmistir (89). Trautmann ve ark.’nin yapmis
olduklar1 bagka bir ¢aligmada ise 5 yillik sag kalim %66.4 olarak saptanmistir (80).
Amerikan Kanser Cemiyetinin verilerine gore ise YDS hastalarinda 5 yillik GS olasilig
%65°tir (90). Bizim ¢alismamizda YDS hastalarinda ortanca GS siiresi 44 ay ve 5 yillik
GS olasilig1 %45.6 olarak bulunmustur.

Ulkemizden yapilan bir ¢alismada YDS hastalarinda cinsiyete gore 5 yillik GS
olasiligi karsilagtirilmig ve erkeklerde %56, kadinlarda %62 olarak saptanmustir (91).
Bizim c¢alismamizda ise 5 yillik GS olasiligi erkeklerde %39, kadinlarda %350 olarak
bulundu. Rakamsal olarak kadinlarin daha uzun yasadigi goriilse de Cinsiyete gore GS

slireleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p=0.450).

Torigoe ve arkadaslarinin yaptigir ¢alismada YDS hastalar1 geng (70 yas alt1) ve
yasli hastalar (70 yas ve tizeri) olarak gruplandirilmistir (92). Yash hastalarda 5 yillik
GS olasiliginin daha diisiik oldugu goriilmiistiir (%35 vs %65). Bizim ¢alismamizda
hastalar Diinya Saglik Orgiitiiniin tanimina gore geng (65 yas alt1) ve yash (65 yas ve
tizeri) olarak gruplandirildi. Yash ve geng hastalarda genel sagkalim siireleri arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (%22.9 vs %42.7).

Kaya ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada YDS hastalarinin tan1 anindaki evrelerine

gore sagkalim oranlar karsilagtirilmis ve lokal hastalikta metastatik hastalifa gore
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sagkalim orani anlamli olarak daha yiiksek saptanmistir (%63 vs %19) (91). Amerikan
Kanser Cemiyetinin verilerine gore 5 yillik sagkalim orani tan1 aninda lokal evre olan
hastalarda %81, metastatik evre olanlarda ise %15°tir (90). Bizim ¢alismamizda tani
aninda lokal ve metastatik evre hastalarda 5 yillik GS olasilig1 arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark saptanmadi (%44.5 vs %33.3). Bu durumda hasta sayisinin az

olmasinin etken olabilecegi diisiiniildi.

YDS alt tiplerinde sagkalim siireleri hastaligin tan1 anindaki evresine, timor ¢apina,
histolojik derecesine ve mitotik indekse gore degismektedir (93). Bizim g¢alismamizda
YDS hastalar1 patolojik alttiplere gore degerlendirildi. Ortanca GS siiresi undiferansiye
pleomorfik sarkomda 13 ay, sinovyal sarkomda 39 ay, fibrosarkomda 24 ay,
liposarkomda 77 ay olarak saptandi. Ewing sarkom ve anjiosarkomda hasta sayilari

yetersiz oldugundan medyan sagkalim siiresi hesaplanamadi.

Harati ve arkadaslarinin yaptigi calismada 5 yillik GS olasiliginin tiimér ¢apt <5 cm
olan hastalarda, tiimor ¢capi>5 cm olan hastalara gore daha yiiksek oldugu bulunmustur
(%80.9 vs %57.6) (94). Bizim galismamizda tiimor ¢apina gore rakamsal agidan genel
sagkalim siireleri arasinda farklilik olmasma ragmen istatistiksel olarak anlamli bir

sonug saptanmadi (%51.9 vs %39.6).

Andreou ve arkadaglarinin yaptigi calismada 5 yillik GS olasiligi mitotik indeksi
diisiik olan YDS hastalarinda %86.1, mitotik indeksi orta olanlarda %76.9 ve yiiksek
olanlarda %33.3 olarak bulunmustur (95). Bizim ¢alismamizda mitoz oranlarina gore 5
yillik GS olasiligr sirasiyla; %54.7, %40.5 ve %19.4 idi. Literatiir ile uyumlu olarak
mitoz orami yiikksek olan hastalarda sagkalim siiresi daha kisa olmasmma ragmen
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi. Bu Sonugta hasta sayinsin az olmasinin

etkili oldugu diistiniildii.

El-Jabbour ve arkadaslarmin yaptigi c¢alismada YDS hastalarinda histolojik
derecenin tek basina risk faktorii olmayabilecegi, mitotik indeks ve tiimor nekrozunun
sagkalima etkilerinin oldugu gosterilmistir (96). Bizim ¢alismamizda grade gruplarina
gore 5 yillik genel sagkalim orami agisindan istatistiksel olarak anlamli farklilik
saptanmadi (Disiik grade: %54.7, orta grade: %42.5, yiiksek grade: %37.1). Timor
nekrozu olmayan hastalarda ise GS siiresinin istatistiksel anlamli olarak daha fazla

oldugu goriildii (19 ay vs 59 ay, p=0.001).
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YDS hastalarinin yaklasik yarisinda uzun donemde metastaz gelismektedir. Yapilan
calismalarda metastatik YDS hastalar1 i¢in ortanca GS siiresi 12 ila 18 ay arasindadir
(97). Bizim ¢alismamizda takip siiresince metastaz durumu degerlendirildiginde ortanca
GS siiresi metastazi olan hastalarda 39 ay iken metastazi olmayan hastalarda 92 ay
olarak saptandi. Metastazi olmayan hastalarda genel sagkalim siireleri istatistiksel
anlamli olarak daha uzundu. Bes yillik GS orani metastazi olan hastalarda %33.1,

metastazi olmayan hastalarda ise %90.9 idi.

YDS tedavisinde doksorubisin ve ifosfamid en etkili kemoterapi ilaglar1 olmaya
devam etmektedir. Ilerlemis hastalig1 olan hastalarda rutin olarak tekli ajanlar1 sirayla
m1 yoksa kombinasyon halinde mi almalar1 gerektigi konusundaki tartisma siirmektedir.
Adjuvan tedavi i¢in meta-analizler kullanimini desteklemesine ragmen benzer sekilde
tartismali olmaya devam etmektedir. YDS’nin giincel tedavisi, rutin olarak son 15 yilda
mevcut olan ek tedavi yontemlerini igerir. Dosetaksel ile birlikte veya tek basina sabit
doz oranli gemsitabin, standart bir ikinci basamak tedavidir. Hedefe yonelik tedavi
olarak pazopanib, adipositik olmayan tiim sarkomlar i¢in onaylanmigtir (98). Bir
calismada 1. seri tedavi olarak YDS hastalarmim %41 nin doksorubisin, %19 unun IMA
(doksorubisint+ifosfamid), %9’unun gemcitabin+dosetaksel tedavisi aldigr goriilmiistiir
(99). Bizim caligmamizda hastalarin %63.3’li kemoterapi almisti. Kemoterapi alan
hastalar ~ birinci seri tedavi olarak %36.8°i IMA  protokolii, %26.3’ii

gemcitabint+dosetaksel, %5.3’1i pazopanib tedavisi almisti.

Nagar ve arkadaglari tarafindan yapilan bir ¢alismada YDS hastalarinda ortanca GS
stiresi 1. Seri tedavi sonras1 17.6 ay, 2. seri tedavi sonrast 15.6 ay, 3. seri tedavi sonrasi
11.2 ay olarak bulunmustur (99). Bizim ¢alismamizda ise YDS hastalarinda ortanca GS
stiresi 1. seri tedavi sonrasi 17 ay, 2. seri tedavi sonrasi 11 ay, 3. seri tedavi sonrasi 5 ay,
4. seri tedavi sonrasi 2 ay olarak bulundu. Hastalarimizda 2. seri tedavi sonrasi GS

siiresi ¢ok kisa idi.

SABINE c¢alismasinda, 213 YDS hastasi degerlendirilmis ve progresyonsuz
sagkalim stiresi 1. seri kemoterapi sonrasi 8.7 ay, 2. seri kemoterapi sonrasi 6.6 ay, 3.
seri kemoterapi sonrast 4.4 ay olarak bulunmustur (100). Calisgmamizda ise bu oranlar
sirastyla; 16 ay, 11 ay ve 5 ay idi. ileri evrede olan hastalarda literatiir ile uyumlu olarak

sagkalim stireleri kisa idi.
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Calismamizin kisithliklar1 yumusak doku sarkomu hasta sayisinin az olmasi, klinik
Ozelliklerinin, ortanca sagkalim siirelerinin (GS, HS ve PS) hastalik alttiplerine gore
degil de tim YDS hastalarma gore belirlenmesidir. Yeterli sayida hasta olmasi
durumunda her alttipe gore daha detayli analiz yapilmasi ile daha detayli bilgilere

ulagilabilecegi diigtiniildi.
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6. SONUCLAR VE ONERILER

Calismaya 60 hasta dahil edildi. Hastalarin ortalama yasi 49.5 (22-83) idi ve
50’s1 (%83.3) 65 yasindan kiigiik idi.

Hastalarda E/K orani:1.5/1” idi.

Hastalarin %45’inde sigara kullanim Oykiisii vardi. Ondort hastada ek hastalik
mevcuttu.

Hastalarin bagvuru sirasindaki semptomlar1 sirasiyla; sislik-kitle (46 hasta,
%76.6), karin agris1 (6 hasta, %10) ve dispne (5 hasta, %8.3) idi.

Timor yerlesim yerlerine gore hastalarin 13tinde (%21.7) intraabdominal ve
retroperiton; 47’sinde (%78.3) ekstremite/bas-boyun ve diger viicut bolgelerinde
idi.

Patolojik alt tiplere gore analiz edildiginde hastalarin 20’si (%33.3) liposarkom;
12’s1 (%20) undiferansiye pleomorfik sarkom; 11’1 (%18.3) Ewing sarkom, 11’1
(%18.3) sinovyal sarkom; 3’1 (%5) fibrosarkom ve 3’1 (%5) anjiosarkom tanis1
mevcuttu.

Tan1 aninda 48 (%80) hasta lokal evrede ve 12 (%20) hasta ise metastatik evrede
idi.

Hastalarin timor ¢ap1 ortalama 11.7+10.6 cm idi. Kirkdort hastanin tiimor ¢ap1 5
cm’in lizerinde idi.

Hastalarin 38’ine (%80.2) 1. seri KT uygulandi. Ondort (9%36.8) hastaya IMA ve
10 (%26.3) hastaya gemsitabin+dosetaksel kombinasyon tedavileri verildi.
Yirmibir (%35) hastaya metastatik evrede viicudun cesitli bolgelerine palyatif
RT uyguland.

Hastalarin ortanca genel sagkalim (GS) siiresi 44 (%95 GA;19,7-68,2) ay idi.
Hastalarin 5 yillik GS olasilig1 %45.6 olarak saptandi.

Yas grubuna, cinsiyete, hastaligin patolojik alttiplerine, tiimor yerlesim yerine,
tiimor c¢apina, mitotik indekse, tiimor grade diizeyine, tan1 aninda hastalik
evresine gore 5 yillik GS agisindan anlamli fark saptanmadi.

Timor nekrozu ve metastazi olmayan hastalarda genel sagkalim siirelerinde
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptandi.

Hastalarda metastatik birinci seri tedavide PS stiresi 16 (9.6-22.3) ay idi. 5 yillik
PS oran1 %15.4 idi.
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Calismamizdan elde edilen verilere gére YDS hastalarinda en sik bagvuru sekli
literatiirde oldugu gibi agrisiz kitledir. Bu nedenle agrisiz kitle ile bagvuran hastada
benign nedenler haricinde malign hastalik olma ihtimali akilda tutulmalidir ve doku
orneklemesi yapilmalidir. Hastalara erken evrede tani konulmasi ile sagkalim
stireleri uzamaktadir. Bu nedenle erken teshis 6nem tagimaktadir. Hastalik siiresince
olusan metastaz gelisimi sagkalimi olumsuz yonde etkilemistir. Hastalar, tani
konulmasi ve erken donemde uygulanan tedaviler sonrasi diizenli olarak takiplerine

onem vermelidir.
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