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Yumusak doku sarkomlarinin tedavisinde radyoterapinin roll

The role of postoperative radiotherapy in treatment of soft tissue sarcomas

Gorkem AKSU,' Hakan AGIR’

Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi'Radyasyon Onkolojisi Anabilim Dali, *Niikleer Tip Anabilim Dali

Yumusak doku sarkomlari, yetigkin malignitelerinin %1 ini
olusturmaktadir ve yaklasik %350’si ekstremite yerlesimli olup,
takiben viseral ve retroperitoneal bolgelerde yerlesmektedir-
ler. Cesitli histolojik alt tipleri vardir ve primer tedavi; uygun
cerrahi sinirlar olusturacak sekilde uygulanan cerrahi rezeksi-
yondur. Ekstremite yerlesimli tiimorlerin cogunda organ koru-
yucu cerrahi yaklagimlar miimkiin olmaktadir. Lokal niiks
oranlar1 anatomik lokalizasyonlara gore degiskenlik goster-
mekte ve tiimor gradi, boyut ve anatomik lokalizasyon agisin-
dan yiiksek riskli hastalarda lokal kontrol oranlari, ameliyat
sonrast adjuvan radyoterapi ile belirgin sekilde artig goster-
mektedir. Bu yazida literatiirdeki son gelismelerin 15181 altin-
da, yumusak doku sarkomlarda radyoterapinin rolii incelendi.
Anahtar sézciikler: Yumusak doku sarkomlari/tedavi/radyoterapi/
cerrahi; pozitron emisyon tomografisi.

1. Genel Bilgiler

Yumusak doku sarkomlar1 baslig: altinda, birbi-
rinden farkli histolojik tipte ve sagkalim ve tedavi
yaklasimlar1 acisindan c¢esitli farkliliklar gosteren
bir grup malign tiimor yer almaktadir. Bu tiimorler
embriyonik mezodermden koken alirlar ve viicu-
dun herhangi bir bolgesinde agrisiz kitle seklinde
kendilerini gosterirler. Yumusak doku sarkomlari,
tiim kanserlerin yaklasik %1’ini olusturmaktadir
ve en sik yerlesim yerleri ekstremitelerdir (%59).

Soft-tissue sarcomas account for approximately 1% of adult
malignancies and they occur in up to 50% of cases in the
extremities, followed by visceral/retroperitoneal regions.
Different histological subtypes exist and primary therapy is
predicated on surgical resection with an adequate margin of
normal tissue. In most of the extremity tumors, limb-sparing
surgery is possible. Local recurrence rates vary depending on
the anatomic site and for high-risk patients, identified by
tumor grade, size and site, local control is clearly improved
with postoperative adjuvant radiation. In this review, the role
of radiotherapy in the treatment of soft tissue sarcomas are
analyzed regarding the recent literature.

Key words: Soft tissue sarcomas/treatment/radiotherapy/surgery;
positron emission tomography.

Diger baslica lokalizasyonlari ise, govde (%20),
retroperiton (%15) ve bas-boyun bolgeleridir. Tii-
moriin histolojik gradi sagkalim agisindan en
onemli belirleyici olup, tiimor boyutu ve derinligi
de diger 6nemli prognostik faktorlerdir. Genis lo-
kal eksizyon ve radyoterapi (RT) temel tedavi yak-
lasimlaridir ve bazi histolojik alt tiplerde kemote-
rapi (KT) de tedaviye ilave edilmektedir. Ancak
uygulanan bu tedavilere ragmen yiiksek riskli has-
talarin yaklasik yarist uzak metastazlara bagh ola-
rak erken donemde kaybedilmektedir.!"™
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2. Epidemiyoloji

Klinik ve patolojik olarak yumusak doku sar-
komlarinin ¢esitli histolojik alt tipleri vardir. En
sik goriilen histolojik tip malign fibroz histiyosito-
madir (%25). Diger sik goriilen alt tipler ise lipo-
sarkom (%15), leiyomyosarkom (%10), indiferan-
siye sarkom (%10), sinovyal sarkom (%10), ma-
lign periferal sinir kilif1 tiimorii (%5), rabdomyo-
sarkom (%5) ve fibrosarkomdur (%2-3). Histolo-
jik alt tipler Tablo 1’de gosterilmistir. Siklik agi-
sindan cinsiyet arasinda anlamli bir fark yoktur
(Erkek/Kadin=1.1/1). Olgularin yaklagik yaris1 60
yas ve lizerinde gozlenir. Kirk yas altinda goriilme
sikliklar1 yaklasik %20’dir. En sik metastaz sekli
hematojen yayilimdir. Lenf nodu metastazi sikligi
%35’in altinda olup, epiteliyoid sarkom, sinovyal
sarkom, rabdomyosarkom, berrak hiicreli sarkom
veya anjiyosarkom histolojik tiplerinde gézlenebi-
lir.!"

3. Etyoloji ve Risk Faktorleri

Cesitli calismalarda daha once RT almig olan
hastalarda, radyoterapi alanlar1 i¢inde sarkom ge-
lisme riskinin 50 kat kadar arttig1 gosterilmistir.

Tablo 1
Yumusak doku sarkomlarinin histolojik alt tipleri

Histolojik alt tip

Malign fibr6z histiyositom
Liposarkom
Leyomiyosarkom
Indiferansiye sarkom
Sinovyal sarkom

Malign periferik sinir kilif1 timorii
Rabdomiyosarkom
Fibrosarkom

Ewing sarkomu
Anjiyosarkom
Osteosarkom

Epiteliyoid sarkom
Kondrosarkom

Berrak hiicreli sarkom
Alveoler sarkom

Malign hemanjiyoperistom
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Risk alinan radyasyon dozundan bagimsizdir ve
RT sonras1 sarkom gelisme siiresi yaklagik 10 yil-
dir. Bu tip sarkomlar siklikla RT sahalarmin nisbe-
ten daha diisiik doz almis olan alan kenarlarina ya-
kin bolgelerde lokalizedirler ve genellikle yiiksek
gradhidirlar. En sik histolojik tip osteosarkom
olup, malign fibroz histiyositom, anjiyosarkom ve
diger tipler de gozlenebilir.””

Bazi1 kimyasal ajanlara maruz kalinmasi da yu-
musak doku sarkomu gelisme riskini arttirir. Bun-
larin baglicalart; fenoksiasidik asit tiirevleri (tarim
ve ormancilik ile ugrasanlar), klorofenoller (bick:
fabrikasinda caliganlar), thorotrast (radyoloji tek-
nisyenleri), vinil klorid (plastik yapimi1 ve dondu-
rucu ajan olarak kullanilir) ve arseniktir (sarap ya-
piminda c¢aliganlar).””

Daha 6nce KT almis olmak da yumusak doku
sarkomu gelisme riskini artiran diger bir faktor-
diir. Ozellikle cocukluk ¢aginda akut lenfositik 16-
semi nedeniyle alkilleyici ajanlar iceren (siklofos-
famid, melphalan, prokarbazin, nitroziire, kloram-
busil) KT rejimleri ile tedavi edilmis olan ¢ocuk-
larda ileriki yaslarda sarkom gelisme sikliginda
artig saptanmusgtir."**

Viicutta yabanci maddelere maruz kalma (sa-
rapnel, kursun, implant vb.) veya travma sonucu
gelisen kronik inflamasyonun da sarkom gelisme
riskini atirdig1 yoniinde ¢esitli yayinlar vardir an-
cak kronik inflamasyon ile sarkom gelisimi ara-
sindaki iligki kesin olarak ispatlanamamistir."

Meme kanseri nedeniyle aksiler diseksiyon uy-
gulanmis hastalarin kronik lenfodem gelismis
olan kollarinda yumusak doku sarkomu sikliginda
artis saptanmis ve bu durum “Stewart-Treves sen-
dromu” olarak isimlendirilmistir. Konjenital len-
fodemi olan veya filaryazis’i olan hastalarda ise
alt ekstremite lenfanjiosarkomu sikliginin arttigi
gosterilmistir.”

Genetik yapidaki bazi degiskenliklerin de sar-
kom gelisme riskini artirdigi saptanmigtir. Ras on-
kogen ailesi ve N-myc, MDM-2, c-erb2 gibi onko-
genlerdeki mutasyonlar yumusak doku sarkomlu
hastalarda sikca izlenir. Bu onkogenlerin varligi,
kotii prognoz gostergesi olarak kabul edilmekte-
dir. Ayrica, pS3 tiimor supresor geni mutasyonlari,
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yumusak doku sarkomlu hastalarin %30 ila 60 -
da mevcuttur."*'"

4. Tam

Siklikla ilk bulgu asemptomatik bir kitledir.
Ekstremitelerde yerlesen tiimorler, govde veya
retroperitonda yerlesen tiimorlerden daha erken
saptanabildiklerinden, tani anindaki boyutlari,
govde veya batindakilerden daha kiiciiktiir. Ozel-
likle retroperitoneal bolge yerlesimli tiimorlerin
boyutlar1 tan1 aninda genellikle 10 cm veya iize-
rindedir. Boyut arttikca, cevredeki dokulara yap-
tiklar1 basiya baglh olarak ¢esitli semptomlar geli-
sebilir (sinir basisina bagli norolojik bulgular ve-
ya obstriiksiyon bulgulart gibi). Bas-boyun bolge-
si sarkomlar1 ise, genellikle daha erken donemde
bulgu vermelerine ragmen, yerlestikleri bolgenin
kompleks anatomisi ve yakin komsuluklar nede-
niyle daha ciddi semptomlara yol acgarlar (orbital
invazyon, intrakranyal uzanim, hava yolunun ti-
kanmasi vb.)."”

Fizik muayeneyi takiben ozellikle ekstremite
ve pelvis yerlesimli lezyonlarda tercih edilmesi
gereken goriintiileme yontemi manyetik rezonans
goriintiilemedir (MRG). Retroperiton veya abdo-
menin goriintiilenmesinde ise bilgisayarli tomog-
rafi (BT) yeterli olabilir. Yiiksek gradli veya 5
cm’nin lizerinde tiimori olan kisilerde, akcigere
yonelik BT ile de metastaz acisindan tarama one-
rilmektedir. Retroperitoneal veya intraabdominal
sarkomlarda en sik metastaz bolgesi ise karaciger
oldugundan, karacigere yonelik ayrintili goriintii-
leme (BT veya ultrasonografi (USG) ile) de teda-
vi yaklagimini belirlemede dikkate alinmalidir.!"'”

Klinik muayene ve goriintiilemeyi takiben ya-
pilan ince-igne aspirasyon biyopsisi (IIAB) genel-
likle tani1 i¢in yeterli olur. Ancak genel olarak one-
rilen, biyopsinin perkiitanz kor-biyopsi seklinde
alinmasidir ¢iinkii; kor biyopsi ile alinan materyal
daha fazladir ve tiimoriin tipi ve gradinin daha ko-
lay ve dogru olarak saptanmasina olanak tanir. Ya-
pilan calismalarda yumusak doku sarkomlarinda
[IAB nin dogruluk oran1 %60-95 arasinda degisen
oranlarda bildirilmekte, kor biyopsi ile ise bu ora-
nin %93-95 oraninda oldugu rapor edilmekte-
dir.[l4,15]
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Derin yerlesimli tiimorlerde BT veya USG esli-
ginde biyopsiler alinmalidir. Diger bir 6nemli hu-
sus ise; doku i¢inde tiimoral implantasyonu onle-
mek amaciyla; biyopsi alinirken ignenin izlemesi
gereken rotanin, sonradan yapilacak cerrahi giri-
sim ve/veya radyoterapi alam icine dahil edilebilir
olmasidir. Perkiitan6z yolla tani icin yeterli mater-
yal alinamadig1 durumlarda veya kitlenin ¢ok ufak
oldugu ve eksizyonel biyopsi ile cerrahi siirlar
negatif olacak sekilde tam olarak eksize edilebile-
cegi tiimorlerde ise agik biyopsi tercih edilmelidir.

Biyopsi alinirken dikkat edilmesi gereken bir
diger nokta ise, insizyonun ekstremitenin uzun ek-
senine uygun sekilde, uzunlamasina yapilmasidir.
Aksi takdirde, insizyonun tamaminin radyoterapi
alanina dahil edilmesi gerektiginden, paralel insiz-
yonlar bu alana girecek dokularin miktarmni artir-
maktadir."*'*

5. Evreleme

Evrelemede Amerikan Birlesik Kanser Komi-
tesi (AJCC) tarafindan yapilan ve en son 2002 y1-
linda yayinlanan evreleme sistemi kullanilmakta-
dir (Tablo 2)."" Bu evreleme, dermatofibrosarko-
ma protuberans haric tiim histolojik tipler icin ge-
cerli olup, tiimorler iyi diferansiye ile indiferansi-
ye arasinda degisen dort farkl histolojik grada ay-
rilmiglardir. Tiimor boyutu ve histolojik grad, kli-
nik evreyi belirleyen en 6nemli parametrelerdir.
Lenf nodu metastazi ise, yaklasik %35 oraninda go-
riilmekle birlikte nodal tutulum direkt olarak evre
IV kabul edilmektedir. Mevcut evreleme sistemi-
nin en onemli eksigi; anatomik lokalizasyonu de-
gerlendirmeye dahil etmemesidir. Oysa ki retrope-
ritoneal, bag-boyun ve viseral sarkomlarin prog-
nozunun, ekstremite yerlesimli olanlara gore daha
kotii oldugu bilinmektedir."

6. Tedavi Yaklasimlari
6.1 Cerrahi

Cerrahi yumusak doku sarkomlarinin tedavisin-
de en 6nemli basamagi olusturmaktadir. Ancak cer-
rahi yontemlerinde son yillarda onemli degisiklik-
ler gbze carpmaktadir. Daha 6nceki yillarda radikal
amputatif cerrahiler uygulanmakta iken son yillar-
da radyoterapi ve KT nin de katkilan ile organ ko-
ruyucu cerrahiler 6n plana ¢ikmistir. 1985 yilinda
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Tablo 2
Evreleme sistemi, AJCC (American Joint Committee on Cancer), 2002
Smiflama
T1 Tiimor <5 cm
Tla: yiizeyel tiimor
T1b: derin yerlesimli timor
T2 Tiimor >5 cm
T2a: yiizeyel tiimor
T2b: derin yerlesimli timor
NO Lenf nodu metastaz1 yok
N1 Bolgesel lenf nodu metastazi var
MO Uzak metastaz yok
Ml Uzak metastaz var
Grad 1 Iyi diferansiye
Grad 2 Orta derecede diferansiye
Grad 3 Koétii diferansiye
Grad 4 Indiferansiye
Evre 1 T1a,1b,2a,2b NO MO Grad 1-2
Evre 2 Tla,1b,2a NO MO Grad 3-4
Evre 3 T2b NO MO Grad 3-4
Evre 4 Herhangi bir T N1 MO Herhangi bir grad
Herhangi bir T NO Ml Herhangi bir grad

Amerikan Ulusal Saglik Enstitiisii Konsensiis’iin-
de, yiiksek gradli sarkomlar da dahil olmak iizere
yumusak doku sarkomlarinin tedavisinde organ ko-
ruyucu tedavilerin uygulanmasi onerilmistir."*

Cerrahi tedavinin temel prensibi, tiimoriin, cer-
rahi siurlar negatif olacak sekilde genis bir rezek-
siyon ile eksize edilmesidir. Lokal niiks a¢isindan,
cerrahi sinira olan mesafe onem kazanmaktadir ve
genel olarak 2 cm’lik bir temiz sinir yeterli olarak
kabul edilmektedir. Ozellikle diisiik gradli ve 5
cm’den kiiciik sarkomlarin tedavisinde, bu sekilde
yapilacak bir cerrahinin tek bagina yeterli oldugu
ve lokal niiks oranlarinin %10’larin altinda oldugu
belirlenmigtir."”

Yumusak doku sarkomlarinin gevresinde, pso-
dokapsiil olarak adlandirilan tiimor gevresindeki
reaktif dokularin olusturdugu bir yap1 mevcuttur.
Ancak sadece tiimor ve bu kapsiiliin ¢ikartilmasi
cerrahi acidan yeterli degildir ¢iinkii mikroskopik
olarak tliimor hiicreleri kapsiilii agsarak ¢evre doku-
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lar1 da invaze etmis olabilirler. Oyle ki; sadece tii-
mor ve kapsiiliin ¢ikarildigi bu tip matrjinal veya
intrakapsiiler eksizyonlar sonrasinda %35-65’lere
varan lokal niiks oranlar1 bildirilmektedir.

Tiimor boyutu veya lokalizasyon nedeniyle ye-
terli cerrahi sinir elde edilemeyecegi diisiiniilen
olgularda ameliyat oncesi radyoterapi uygulanma-
lidir.” Cerrahi sinir pozitifligi lokal niiks oranini
anlamli sekilde artirmaktadir. Ancak bas-boyun
bolgesi gibi baz1 anatomik lokalizasyonlarda cogu
zaman, istenen cerrahi sinirlar elde edilemez. Bu
gibi durumlarda ameliyat sonrasi radyoterapi mut-
laka uygulanmalidir. Ayrica cerrahi sinir pozitifli-
81, lokal niiks iizerine etkili olup, genel sagkalimi
anlaml olarak etkilemediginden, temiz sinirlar el-
de etmek icin amputasyon vb. radikal girisimler
onerilmemektedir."*"’

6.2. Radyoterapi

Amputasyon uygulansa dahi hastalarda uzak
metastaza bagh yiiksek 6liim oranlarinin saptan-
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masini takiben yumusak doku sarkomlarinin teda-
visinde organ koruyucu cerrahi teknikleri ve rad-
yoterapi uygulamalar1 6n plana ¢ikmaya baglamis-
tir. Calismalarda, radyoterapinin, ameliyat dncesi
veya sonrast donemlerde uygulanmasi veya KT
ile kombine edilmesi ile, hastalarda amputasyona
gerek kalmaksizin uzun siireli sagkalimlar elde
edilmeye calisilmistir.

6.2.1. Ameliyat Sonrasi Radyoterapi

Suit ve Spiro tarafindan 1994 yilinda yumusak
doku sarkomlarinda RT nin roliiyle ilgili yapilan
bir derlemede; amputasyon yerine organ koruyucu
cerrahi uygulanan hastalarda, 2 cm’den daha ya-
kin veya pozitif cerrahi sinir saptanan olgularda
ameliyat sonras1 60-65 Gy radyoterapi uygulan-
masinin, tek basina radikal amputatif cerrahi tek-
niklerine esit oranda lokal kontrol sagladigini be-
lirtmiglerdir.”" Wilson ve ark. tarafindan yapilan
diger bir calismada ise; ameliyat 6ncesi veya son-
ras1 radyoterapi ve konservatif cerrahi uygulanan
hastalarda beg yillik lokal kontrol oran1 %95 ola-
rak saptanmigtir. Cerrahi sinirlart mikroskopik
olarak pozitif olan 9 hastanin radyoterapi sonra-
sinda sadece 1 tanesinde lokal niiks gelismis ol-
mas1 da, yumusak doku sarkomlarinda RT nin et-
kinligini gosteren 6nemli bir bulgudur.

Pisters ve ark.nin™' 1996 yilinda yaptig1 bir ¢a-
lismada ise, 162 hasta cerrahi rezeksiyon sonrasi
brakiterapi uygulananlar veya sadece takip edilen-
ler iki gruba ayrilmistir. Brakiterapi dozu olarak I-
192 implantasyonu ile 4-6 giin arasinda degisen
siirelerde 42-45 Gy RT uygulanmistir. Bes yillik
genel sagkalimlar degerlendirildiginde, brakitera-
pi uygulananlarda genel sagkalimin anlaml ola-
rak daha iyi oldugu saptanmistir (%82 vs. %69,
p=0.04). Yiiksek gradli lezyonlarda lokal kontrol
oranlar1 da anlamli sekilde brakiterapi lehine bul-
gu verirken (%89 vs. %66, p=0.0025), diisiik
gradli lezyonlarda brakiterapi uygulamasinin lo-
kal kontrole anlamli katki saglamadig1 gosteril-
mistir (%83 vs. %76, p=0.60). Bes yillik hastalik-
spesifik sagkalimlar arasinda da anlamli tiimor
gradlart agisindan anlaml farklilik saptanmamis-
tir. Bu bulgular da gostermektedir ki; yliksek grad-
I1 lezyonlarda brakiterapi lokal kontrolii anlamli
sekilde arttirmaktadir ancak lokal niiksteki bu
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azalma, uzak metastaz ve hastaliksiz sagkalim sii-
resi lizerine anlamli katki yapmamaktadir.™

Yang ve ark.” da, yiiksek gradli1 91 yumusak
doku sarkomlu hastay1 cerrahi sonrasi1 ameliyat
sonras1 RT alanlar ve almayanlar olarak iki kola
randomize etmiglerdir. Yaklagik 10 yillik ortalama
takip siiresi sonunda lokal kontrol RT uygulanan
kolda anlaml sekilde daha iyi olarak bulunurken
(0.0028), genel sagkalimlar arasinda fark saptan-
mamigstir. Calismanin diger bir kolunda ise, 50 dii-
stik gradli sarkom tanili hasta da benzer sekilde,
ameliyat sonras1 RT alanlar veya almayanlar ola-
rak iki kola ayrilmiglardir. Lokal kontrol bu hasta-
larda da RT uygulanan kolda anlamli sekilde daha
iyi bulunurken, genel sagkalimda herhangi bir
farklilik saptanmamistir. Bu bulgular ise; Wilson
ve ark.nin bulgularinin aksine, diisiik gradli sar-
komlarda da ameliyat sonrast RT nin lokal niiksii
azaltmada anlamli katki saglayabilecegini diisiin-
diirtmektedir.”

Ancak Geer ve ark.nin™ ile Karakousis ve
ark.nin”” ¢alismalarinda da Wilson ve ark.nin so-
nuclarina benzer sekilde, diisiik gradli sarkomlar-
da RT’nin ilave katkisinin gosterilememesi, rad-
yoterapinin esas olarak, yiiksek gradli yumusak
doku sarkomlarinda etkili oldugu goriisiinii 6n
plana ¢ikartmistir.

Ayrica bugiine kadar pek cok genis dlgekli ¢a-
lisma ile yumusak doku sarkomlarindaki prognos-
tik faktorler ortaya konmustur. Singer ve ark.nin
calismasinda, liposarkom, fibrosarkom ve malign
sinir kilif1 tiimorleri ile karsilagtirildiginda, Ewing
sarkomu, sinovyal sarkom ve anjiyosarkomlularda
Oliim riskinin 13 kat daha fazla oldugu gosteril-
mistir. Ayrica yiiksek grad, 10 cm’den biiyiik tii-
mor varligi ve ileri yas da diger kotii prognostik
faktorler olarak bulunmusgtur.””

Coindre ve ark.nin™ 546 olguyu inceledikleri
calismalarinda ise; yiiksek grad, derin yerlesimli
tiimorler, radyoterapi uygulanmamasi ve yetersiz
cerrahi lokal niiks icin anlamli prognostik faktor-
ler olarak bulunurken, yiiksek grad ve derin yerle-
simin ayn1 zamanda tiimore bagli mortaliteyi de
arttirdig1 gosterilmistir. Adjuvan KT nin de, sade-
ce grad 3 hastalarda mortaliteyi azaltmakta etkili



Tark Onkoloji Dergisi

oldugu saptanmistir. Memorial Sloan-Kettering
Kanser Merkezinde tedavi edilen 1041 yumusak
doku sarkomlu hastanin incelenmesi sonucunda
da; lokal niikse etkili faktorler olarak; 250 yas, po-
zitif cerrahi smirlar, lokal niiks ile bagvurma ve
fibrosarkom ve malign periferik sinir kilif1 tiimor-
leri bulunmustur. Orta veya yiiksek gradli tiimor
varligi, 10 cm’nin iizerindeki tiimorler ve derin
yerlesimin ise Coindre ve ark.nin bulgularindan
farkl olarak, lokal niiksten ziyade hastaliksiz sag-
kalim ve uzak metastaz iizerine etkili oldugu belir-
lenmigtir.””

Bu bulgularin 1s181nda, adjuvan radyoterapi
giiniimiizde yakin veya mikroskopik pozitif cerra-
hi sinirl tiimorlerde, yiiksek gradli tiimorlerde ve
timor ¢apt >5-10 cm olan tiimorlerde uygulan-
maktadir. Tedavi alan1 belirlenirken, insizyon ska-
r1 tamamen kapsanir ve tiimor ¢evresindeki 5-7
cm’lik saglam dokular da RT alanina dahil edilir.
Toplam doz, merkezler arasinda farklilik goster-
mekle birlikte 60-70 Gy arasindadir.

6.2.2. Ameliyat Oncesi Radyoterapi

Yumusak doku sarkomlarinda neoadjuvan rad-
yoterapi de oldukca sik uygulanan bir tedavi sek-
lidir.

Ameliyat oncesi donemde uygulanan RT nin
baslica avantajlari;

1. Cerrahi nedeniyle doku biitiinliigii, dolay1-
siyla oksijenlenmesi bozulmamis dokularda
RT’nin etkinliginin daha fazla olmasi,

2. RT alanlar1, ameliyat sonrasi planlamaya go-
re daha kiiciik olacagindan, morbiditenin daha dii-
stik olmasi,

3. Ameliyat sonras1 donemde yara iyilesmesi
ve diger bazi komplikasyonlar nedeniyle RT nin
gecikme ihtimalinin bulunmast,

4. Cerrahi olarak konservatif rezeksiyona elve-
rigli olmayan tiimorlerin, ameliyat edilebilir sinir-
lara cekilebilmesidir.

Onemli dezavantajlari ise;

1. Ameliyat oncesi donemde RT uygulananlar-
da, cerrahi sonrasinda yara iyilesmesinin gecik-
mesi ve yara komplikasyonlari,
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2. Ameliyat oncesi RT uygulanan tiimorlerin
rezeksiyonu sirasinda karsilasilan giicliikler ve ba-
z1 olgularda RT sonrasinda tiimor-normal doku
ayriminin net olarak yapilamamasidir.

Cheng ve ark.™ 1996 yilinda, organ koruyucu
cerrahi ve ameliyat oncesi veya sonrast RT uygu-
lanmig toplam 112 hastay1 geriye doniik olarak de-
gerlendirmislerdir. Bes yillik hastaliksiz sagkalim
(%56 vs. %67, p=0.12) ve genel sagkalimlar (%75
vs. %79, p=0.94) arasinda RT tipleri arasinda an-
laml bir farklilik saptanmamistir. Lokal kontrol
oranlar1 arasinda da fark gézlenmemistir (%83 vs.
%91, p=0.41). Onemli bir bulgu ise, yara ile ilgili
komplikasyonlarin ameliyat oncesi RT kolunda
anlaml olarak daha fazla oldugudur (%31 vs. %8,
p=0.0014).

Prosnitz ve ark.”™ ise grad 2-3 yumusak doku
sarkomu olan toplam 97 hastaya ameliyat 6ncesi
donemde 50 Gy RT ve RT boyunca haftalik iki se-
ans halinde termoterapi uygulamiglardir. Tiimorle-
rin yartya yakini (44 olgu) >10 cm ¢aplidir. Eks-
tremite lezyonlarinda bu tedavi ile %95 oraninda
lokal kontrol saglanirken, ekstremite dis1 lezyon-
larda bu oran %63’e inmistir. Ancak lokal kontrol
ile uzak metastaz ve sagkalim arasinda anlaml bir
iligki saptanmamugtir. On yillik genel saglik ve
hastaliksiz sagkalim oranlari ise sirasiyla %50 ve
%47 olarak bulunmustur. Komplikasyon oranlari
ise tek basina ameliyat oncesi RT uygulananlar ile
benzerdir.

Peat ve ark.nin"” 137 sarkomlu hastay1 deger-
lendirdikleri diger bir ¢calismada ise yara kompli-
kasyon oranlarinin ameliyat 6ncesi RT uygulanan
hastalarda daha fazla oldugunu gosterilmistir.

Bugiine kadar ameliyat oncesi RT ile ameliyat
sonras1t RT’yi karsilastiran tek randomize ¢alisma
0’Sullivan ve ark.nin ¢alismasidir.”” Bu caligmada
hastalar, 25 fraksiyonda toplam 50 Gy ameliyat
oncesi RT alan kol (94 hasta) ve 33 fraksiyonda 66
Gy ameliyat sonrasi RT alan kol (96 hasta) olmak
tizere iki gruba randomize edilmiglerdir. Yara
komplikasyon oranlar1 ameliyat oncesi RT kolun-
da anlamli olarak daha yiiksek bulunmus (%35 vs.
%17, p=0.01) ancak genel sagkalimda da ameliyat
oncesi kolda sinirda da olsa anlamli bir iyilesme
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saptanmigtir (p=0.048). Bu sinirli sagkalim avanta-
jmna ragmen, calismacilar, ameliyat 6ncesi RT nin
artmis yara komplikasyon oranlar1 nedeniyle timor
lokalizasyonu ve tiimor boyutu dikkate alinarak se-
cilmis hastalara uygulanmasini 6nermislerdir.

Bu bulgular da gostermektedir ki, yumusak do-
ku sarkomlarinda uygulanan ameliyat 6ncesi RT,
ameliyat sonrast RT’ye benzer oranlarda etkinlik
gostermektedir ancak 6zellikle biiyiik tiimorlii has-
talarda ve at ekstremite yerlesimli tiimorlerde yara
komplikasyon oranlar1 anlamh sekilde yiiksek ol-
dugundan secilmis olgularda ve gelismis RT tek-
nikleri ile birlikte uygulanmalidir.

7. Radyoterapiye Bagh Erken ve
Gec¢ Yan Etkiler

Radyoterapi sirasinda gozlenen en onemli er-
ken yan etki yas deskuamasyondur. Deskuamas-
yon, yiiksek doz alan bolgelerde, 6zellikle 151n
alanlar1 cilde tanjansiyel sekilde gectiginde daha
belirgindir. Ayrica ekstremitenin ¢apinin %50 sin-
den fazlasinin RT alanina dahil oldugu durumlarda
veya konkomitan doksorubisin alanlarda da desku-
amasyon riski artar.

Govde yerlesimli sarkomlar nedeniyle RT alan-
larda ise bulanti-kusma, ishal ve trombositopeni
gelisebilir.

Major yara komplikasyonu orani (cerrahi mii-
dahale gerektirebilecek diizeydeki) hasta ameliyat
sonras1 RT alsin veya almasin, %10 civarindadir.
Ancak ameliyat oncesi RT veya brakiterapi alan-
larda, 6zellikle cerrahiden sonraki ilk bes giin i¢in-
de yara iyilesme sorunu goriilme siklig1 %15’e ¢1-
kar.!"

RT’nin uzun donemdeki en belirgin yan etkisi
ise eklem acgikliligindaki kisitlilik ve kas giiciinde
azalma sonucu geligen 1s1nlanan ekstremitenin ig-
levlerindeki kisitlanmadir. Kistlanma genellikle te-
daviden bir y1l sonra ortaya ¢cikmaya baslar. Ayrica
RT alanin biiyiikliigii ile orantili olarak, eklem
kontraktiirleri, 6dem, agr1 ve kemik kiriklar1 da
uzun donemde izlenebilir. Bu komplikasyonlari en
aza indirebilmek amaciyla, lenfatik drenaja izin
verecek sekilde 1sinlanan ekstremitenin saglam bir
kismimnin RT alanmin diginda birakilmas: oneril-
mektedir.
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Erken donemde uygulanan fiziksel tedavi me-
todlar ile de eklem hareket acikligin1 ve kas giicii-
nii normal seviyede tutmak miimkiin olabilir.

Cerrahi sirasinda konulan greftler iizerine ise
yiiksek doz RT nin dahi olumsuz bir etkisi goste-
rilmemistir. Ancak bu olgularda ameliyat sonrasi
RT uygulamadan 6nce en az ii¢ hafta beklenilmeli-
dir.!"

Alt ekstremite sarkomu nedeniyle RT alan er-
keklerde testislere koruyucu blok konularak fertili-
zasyonun korunmasina dikkat edilmelidir.

8. Takipte Pozitron Emisyon Tomografisinin
(PET) Rolii

Glukoz metabolizmasinda anlamli heterojenite
bulunabilmesine ragmen genel olarak sarkomalar
yiiksek FDG affinitesine sahiptir.”* Bu nedenle yu-
musak doku sarkomalarinda da diger malign tii-
morlerde oldugu gibi ilk tani, biyopsi yerinin sap-
tanmasi, evrelendirme, yeniden evrelendirme, gra-
deleme, tedaviye yanitin degerlendirilmesi, tedavi-
ye bagli degisiklerin niiks ile ayrt edilmesi, radyo-
terapi planlanmasi endikasyonlar1 i¢in FDG-PET
kullanilabilmektedir.” Radyoterapi sonrasinda
niiks/bakiye canli tiimor dokusu varligi ile tedavi-
ye bagh degisikliklerin ayirt edilmesinde BT ve
MR gibi radyolojik yontemlerin siipheli oldugu
durumlarda FDG-PET uygulamalarinin yararl ol-
dugu bazi ¢aligmalarda gosterilmigtir.” Ancak
bolgesel yangi ve iyilesme siireclerine bagl olarak
bazen belirgin FDG tutulumunun da olabilecegi
akilda tutulmalidir.”"

Son yillarda PET/BT gibi hibrid cihazlarin giin-
liik kullanima girmesi ile diger tiimorlerde oldugu
gibi yumusak doku sarkomalar: i¢cin de FDG nin
etkinligini artirmigtir. Hibrid cihazlar ile fonksiyo-
nel bilgilerin ayrintili yapisal bilgiler ile birlestiril-
mesi sonucunda 1 cm’den kiigiik lezyonlarin sap-
tanmas! daha da kolaylasmis ve boylece daha er-
ken tan1 imkant ile birlikte yanlis pozitiflik oranla-
11 da azaltilabilmigtir."”

Literatiire gore FDG-PET ve PET/BT’ nin RT
sonrasi cevabi incelemede onemli bir rolii olabile-
cegi gosterilmekle birlikte maliyet-etkinlik deger-
lendirilmesi i¢in genis hasta gruplarinin yer aldigi
ileriye doniik arastirmalara ihtiyac vardir.
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