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Amaç: Bu çalışmada, çocukluk çağı osteosarkomlu hastaların 
klinik özellikleri, tedavi yaklaşımları ve tedavi sonuçlarının 
değerlendirilmesi amaçlanmıştır.

Gereç ve Yöntem: 2006-2022 yılları arasında Selçuk Üniversitesi 
hastanelerinde 2006-2022 yılları arasında teşhis ve tedavi 
edilen osteosarkomlu hastaların onkoloji dosyaları geriye 
dönük olarak incelendi.

Bulgular: Bu dönemde osteosarkomlu 24 çocuk çalışmaya 
dâhil edildi. Erkek/kız oranı 1/1’di. Hastaların yaşı 7,8 ile 
17,2 yıl arasında değişiyordu (ortanca, 13,9 yıl). Tümörün 
yerleşim yerleri, 18 hastada apendiküler kemiklerde (%75), 
aksiyal kemik yerleşimi beş hastada (%20,8) ve bir hastada 
ekstraosseöz yerleşimliydi (%4,2) idi. En çok yerleşim yeri 
femur idi (n: 14, %58,3). Hastaların izlem süreleri 9 ay ile 16,2 
yıl arasında değişiyordu (ortanca, 3,15 yıl). Sekiz hasta (%33,4) 
progresif hastalıkla kaybedildi. Genel ve olaysız sağ kalım 
oranları sırasıyla %58,6±11,7 ve %61±10,2 idi. Genel sağ 
kalım oranı üzerine tanın anındaki laktat dehidrogenaz enzim 
yüksekliğinin olumsuz bir etkisi gözlendi (p=0,021). Tanı anında 
metastatik hastalığı olan hastalarda genel sağ kalım oranı her 
ne kadar düşük olsa da istatistiksel olarak aradaki fark anlamlı 
değildi (p=0,059). Yaşa göre lenfosit sayısı değerlendirildiğinde 
lenfopeni 10 hastada (%41,7) vardı. Platelet/lenfosit oranı 
yüksekliği (>150), 12 hastada (%50) ve NLR yüksekliği (>2) 17 
hastada (%70,8) olduğu görüldü. 

Sonuç: Lokalize hastalığı olan osteosarkomlarda sağ kalım 
oranlarına benzer sağ kalım oranlarının ne yazık ki halen 
metastatik osteosarkomlarda elde edilememesi ciddi bir sorun 
olarak devam etmektedir. Bu yüzden metastatik osteosarkomlu 
hastalarda yeni tedavi yaklaşımlarına ihtiyaç vardır.

Anahtar Kelimeler: Osteosarkom, çocuk, prognoz

Aim: In this study, it was aimed to evaluate the clinical features, 

treatment approaches and outcomes of patients with childhood 

osteosarcoma.

Material and Method: From 2006 to 2022, the oncology files 

of patients with osteosarcoma diagnosed and treated at Selçuk 

University hospitals between 2006 and 2022 were retrospectively 

reviewed.

Results: In this period, 24 children with osteosarcoma were 

included in the study. The male/female ratio was 1/1. The patients’ 

age ranged from 7.8 to 17.2 years (median, 13.9 years). The most 

common site was the femur (n: 14, 58.3%). The follow-up period 

of the patients ranged from 9 months to 16.2 years (median, 3.15 

years). Eight patients (33.4%) died with progressive disease. Overall 

and event-free survival rates were 58.6%±11.7% and 61%±10.2%, 

respectively. A negative effect of lactate dehydrogenase enzyme 

elevation at the time of diagnosis was observed on the overall 

survival rate (p=0.021). Although the overall survival rate was low 

in patients with metastatic disease at the time of diagnosis, the 

difference was not statistically significant (p=0.059). When the 

lymphocyte count according to age was evaluated, lymphopenia 

was present in 10 patients (41.7%). High platelet/lymphocyte ratio 

(>150) was observed in 12 patients (50%) and increased NLR (>2) 

in 17 patients (70.8%).

Conclusion: Survival rates similar to those in osteosarcomas 

with localized disease, unfortunately, still cannot be achieved 

in metastatic osteosarcomas, which remains a serious problem. 

Therefore, new treatment approaches are needed in patients with 

metastatic osteosarcoma.
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GİRİŞ
Çocuklarda, malign kemik tümörleri tüm çocukluk çağı 
tümörlerinin yaklaşık %6’sını oluşturmaktadır. Ülkemizde 
ise, kemiğin primer tümörleri tüm çocukluk çağı tümör-
lerinin yaklaşık %6,5 olarak bildirilmiştir (1, 2). Çocukluk 
çağı primer kemik tümörlerinin önemli kısmını osteo-
sarkomlar (%56), Ewing sarkom ailesi tümörler (%34) ve 
diğerleri oluşturmaktadır (1). Diğer primer kemik tümör-
leri gibi osteosarkomlarda görülme sıklığı genellikle onlu 
yaşlılarda görülme sıklığı artmaktadır (1, 3). Osteosarko-
mun sıklığı erkek cinsiyette hafif yüksektir. 

Osteosarkomlu hastalarda en sık görülen başvuru şikâ-
yeti tümör bölgesinde ağrıdır (%90). Bunu tümör bölge-
sinde şişlik, harekette kısıtlılık ve patolojik kırıklar sapta-
nabilir. Daha nadirense etkilenen bölgeye yakın kısımda 
eklemde efüzyonlar gözlenebilir (1, 3). Patolojik olarak 
osteosarkomlar beş ana gruba ayrılırlar. Bunlar, klasik 
(osteoblastik, kondroblastik ve fibroblastik), telanjekta-
zik, küçük hücreli, periosteal ve parosteal ostesarkomlar-
dır (1).

Günümüzde osteosarkomlu hastaların tedavi yaklaşım-
ların neoadjuvan kemoterapi, agressif cerrahi ve adjuvan 
kemoterapidir. En çok tercih edilen kemoterapi rejimleri 
sisplatin+adriamisin/yüksek doz metoteraksattır. Yine 
benzer şekilde sisplatin+adriamisin/ifosfamid + sodi-
um-2-mercaptoethanesulfonate (MESNA) tedavileri de 
özellikle yetişkin yaşlardaki osteosarkomlarda tedavi se-
çeneği olarak kullanılmaktadır (1, 3). Cerrahi yaklaşımda 
ise üç ana temel amaç elde edilmeye çalışılmalıdır. Bun-
lar: (i) mutlaka güvenli bir cerrahi sınır ile tümörün tam 
olarak çıkarılması, (ii) mümkün olduğunca fonksiyonların 
korunması ve (iii) ve kosmetik görüntünün sağlanabil-
mesidir (3). Tüm bu tedavi yaklaşımları ile beraber metas-
tatik olmayan osteosarkomlu hastalarda yaşam oranları 
yaklaşık %70’ler civarında iken metastatik olan hastalar-
da bu oranlar ne yazık ki %10-30’lara düşmektedir. 

Bu çalışmada, çocukluk çağı osteosarkomlu hastalarımı-
zın klinik özellikleri, tedavi yaklaşımları ve tedavi sonuç-
larının değerlendirilmesi amaçlanmıştır. 

GEREÇ VE YÖNTEM
Bu çalışma için Selçuk Üniversitesi Tıp Fakültesi, Yerel Etik 
Kurul’undan 26.10.2021 tarihli 2021/479 sayı ile izin alın-
mıştır. Retrospektif bir çalışma olduğu için hasta ve has-
ta yakınlarından onam alınmamıştır. Selçuk Üniversitesi 
hastanelerinde 2006 ile 2022 yılları arasında osteosar-
kom tanısı alan veya izlenen hastaların dosyaları geriye 
dönük olarak incelendi. Hastaların dosyalarından:

1.	 Demografik özellikleri, 
2.	 Başvuru anındaki klinik özellikleri ve laboratuvar 

bulguları (tam kan sayımı, laktat dehidrogenaz enzim 
düzeyi). Tam kan sayımlarından nötrofil/lenfosit 
oranı (NLR) ve platelet/lenfosit oranları hesaplandı. 

Hem NLR hem de PLR için Vasquez ve arkadaşlarının 
(4) çalışmasında değerler referans değer olarak 
alınmıştır. 

3.	 Tümörün yerleşim yerleri: aksiyal kemikler (pelvis, 
kosta, vertabra, skapula, kafa kemikleri, klavikula), 
apendiküler kemikler (femur, fibula, tibia, humerus, 
ayak kemikleri, radius, ulna, el kemikleri), diğer 
kemikler, ekstraosseoz olarak sınıflandırıldı.

4.	 Tedavi yaklaşımları
a.	 Kemoterapi

i.	 2006-2015 yılları arasında modifiye EURAMOS-1 
(5) uygulandı. Metotreaksat dozları 6-8 gr/m2 
dozunda ve 24 saat sonrasında Ca-folinat (15 
mg/m2/doz, 6 saat ara ile 20 doz uygulandı) ile 
beraber uygulandı. 

ii.	 Nekroz oranlarındaki düşüklük nedeniyle 
2015 yılından sonra ise sisplatin+adriamisin 
(EURAMOS-1 dozlarının aynısı) / ifosfamid (2 gr/
m2/gün, 1-8 gün) şeklinde uygulandı. 

b.	 Cerrahi yaklaşım
i.	 Ektremite koruyucu cerrahi
ii.	 Amputasyon

5.	 Tedavi sonuçları
a.	 Genel sağ kalım oranları
b.	 Olaysız sağ kalım oranları hesaplandı. 

İstatistiksel Analiz 
İstatistiksel analizler için, GraphPad Prisim 9 (GraphPad, 
San Dieogo, USA) ve SPSS 22.0 paket programı kullanıldı. 
Tanımlayıcı istatistiklerde, kategorik veriler (nominal 
ya da ordinal veriler) için frekans ve yüzde değerleri 
kullanılırken numerik verilerde önce dağılımın normal 
olup olmamasını değerlendirmede D’Agostino & Pearson 
testi (GraphPad software’in önerisi) kullanıldı. Eğer 
dağılım normal ise aritmetik ortalama±standart sapma; 
dağılım normal değilse en düşük ve en yüksek değerle 
beraber ortanca değer verildi. Genel ve olaysız yaşam 
oranları için Kaplan Meier Survival analizi kullanıldı. Sağ 
kalım analizlerinin karşılaştırılmasında Log Rank testi 
kullanıldı.

BULGULAR
Bu süre içerisinde, osteosarkomlu 24 hasta çalışmaya 
dâhil edildi. Erkek/kız oranı 1/1’di. Hastaların yaşı 7,8 ile 
17,2 yıl arasında değişiyordu (ortanca, 13,9 yıl). 

Şikâyet süresi 15 gün ile 12 ay arasında değişiyordu (or-
tanca, 2 ay). Hastaların klinik ve laboratuvar bulguları 
Tablo 1’de görülmektedir. En sık başvuru şikâyeti 23 has-
tada ağrı (%95,8) idi. Ağrıyı sırasıyla şişlik (n: 20, %83,3) 
ve hareket kısıtlılığı (n: 11, %45,8) takip ediyordu. Tümö-
rün yerleşim yerleri, 18 hastada apendiküler kemiklerde 
(%75), aksiyal kemik yerleşimi beş hastada (%20,8) ve bir 
hastada ekstraosseöz yerleşimliydi (%4,2) idi. En çok yer-
leşim yeri femur idi (n: 14, %58,3).
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Tablo 1. Hastaların klinik ve laboratuvar bulguları

n, (%)

Başvuru anındaki şikâyetleri

          Ağrı 23, (%95,8)

          Şişlik 20, (%83,3)

          Hareket kısıtlılığı 11, (%45,8)

          Kilo kaybı 1, (%4,2)

          Ateş 1, (%4,2)

Yerleşim yeri

          Apendiküler kemikler 18, (%75)

          Aksiyal kemikler 5, (20,8)

          Ektraosseöz 1, (%4,2)

Yerleştiği kemikler

           Femur         14, (%58,3)

          Humerus 3, (%12,5)

          Tibia 2, (%8,3)

          Mandibula 2, (%8,3)

          İskium 1, (%4,2)

          Vertebra 1, (%4,2)

          Ektraossöz 1, (4,2)

Hastalığın yaygınlığı

          Lokalize 16, (%66,7)

          Metastatik 8, (%33,3)

Laktat dehidrogenaz düzeyi

          Normal 18, (%75)

          Yüksek 6, (%25)

Yaşa göre lenfosit sayısı

          Normal 14, (%58,3)

          Düşük 10, (%41,7)

Platelet/lenfosit oranı*

          ≤150 12, (%50)

          >150 12, (%50)

Nötrofil/lenfosit oranı*

          ≤2 7, (%29,2)

          >2 17, (70,8)

Uygulanan kemoterapi protokolü

          EURAMOS-1 13, (%54,2)

          Sisplatin+adriamisin/ifosfamid 11, (%45, 8)
* Sınır değerleri Vasquez ve arkadaşlarının (4) çalışmasından alınmıştır.

Hastaların tanı anındaki kan sayımları değerlendirildi-
ğinde laktat dehidrogenaz enzim yüksekliği altı hastada 
(%25) saptandı. Yaşa göre lenfosit sayısı değerlendirildi-
ğinde lenfopeni 10 hastada (%41,7) vardı. Platelet/lenfo-
sit oranı yüksekliği (>150), 12 hastada (%50) ve NLR yük-
sekliği (>2) 17 hastada (%70,8) olduğu görüldü. 

Hastalardan sekizinde (%33,3) tanı anında metastatik 
hastalık vardı ve hepsinde metastaz yeri akciğerdi. 

On üç hastada (%54,2) EURAMOS-1 tedavi protokolü, 11 
hastada (%45,8) sisplatin + adriamisin / ifosfamid tedavi 
protokolü uygulanmıştı. Tüm hastalarda ameliyat edil-
mişti. Herhangi bir hastada ampütasyon ihtiyacı olma-
mıştı. 

Yaşam Analizi
Hastaların izlem süreleri 9 ay ile 16,2 yıl arasında deği-
şiyordu (ortanca, 3,15 yıl). Sekiz hasta (%33,4) progresif 
hastalıkla kaybedildi. Genel ve olaysız sağ kalım oran-
ları sırasıyla %58,6±11,7 ve %61±10,2 idi (Resim 1). Ge-
nel sağ kalım oranı üzerine tanı anındaki laktat dehid-
rogenaz enzim yüksekliğinin olumsuz etkisi gözlendi 
(p=0,021). Tanı anında metastatik hastalığı olan hasta-
larda genel sağ kalım oranı her ne kadar düşük olsa da 
istatistiksel olarak aradaki fark anlamlı değildi (p=0,059) 
(Tablo 2). 

Resim 1. 

TARTIŞMA
Osteosarkomlar, tümör hücreleri tarafından osteoid ya 
da immatür kemiğin üretildiği kemiğin primer malign 
hastalığıdır. Tüm osteosarkomlara bakıldığında bimodal 
yaş dağılımı olduğu görülmektedir. Birinci pik ikinci de-
katta ve ikinci pik ise 40 yaş üstü yetişkinlerdir (6). Çocuk-
larda, en sık görülen kemiğin primer malign hastalığıdır. 
Amerika Birleşik Devletleri’nde primer kemik tümörleri 
tüm çocukluk çağı tümörlerinin yaklaşık %6’sını oluştu-
rurken, ülkemizde bu oran %6,5 civarındadır (1, 2). Erkek 
cinsiyette hafif bir yükseklik vardır (1,3). Bizim çalışma-
mızda da hastaların demografik özelliklerine bakıldığın-
da osteosarkomun klasik demografik özelliklerine ben-
zer şekilde ortanca yaşın yaklaşık 14 yıl civarında olduğu 
görülmektedir. Erkek/kız oranı ise eşit olarak bulunmuş-
tur. 

Osteosarkomlu çocuklarda sıklıkla başvuru şikâyetleri tü-
mörün olduğu yerde ağrı ya da şişlik, hareket kısıtlılığı, 
patolojik kırıklar ve nadiren de tümöre yakın eklemlerde 
efüzyon görülmesidir. Genellikle hastalıkla ilişkili semp-
tomların ortaya çıkması birkaç aydır (1). Bizim hastala-
rımızda da semptomlar irdelendiğinde en sık başvuru 
şikâyeti ağrı iken, ağrıyı şişlik ve hareket kısıtlığı izliyordu. 
Şikâyet süreleri ise 15 gün ile 12 ay arasında değişiyordu 
(ortanca, 2 ay).
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Ostesarkomların yerleşim yerleri alt (yaklaşık %75) ve 
üst ekstremitelerin uzun kemiklerindedir (yaklaşık %11). 
Hastaların yaklaşık %60’ının yerleşim diz eklemine yakın 
olan femur distali ile tibia proksimalidir (1). Bizim hasta-
larımızda da tümörün yerleşim yerlerinin %80’i femur, 
humerus ve tibiaydı. 

Günümüzde osteosarkomda standart yaklaşım kemote-
rapi ve cerrahidir. Kemoterapide neoadjuvan veya adju-
van tarzında cisplatin, adriamisin ve yüksek doz metotre-
aksat içeren kemoterapi rejimleri kullanılmaktadır. Diğer 
etkili ilaçlar ifosfamid ve etoposittir. Cerrahi olarak ise 
mümkünse özellikle ekstremite koruyucu cerrahi tercih 
edildiği agresif cerrahi önerilmektedir. Ekstremite koru-
yucu cerrahini mümkün olmadığı durumlarda ise her ne 
kadar istenmese de ampütasyon bir tedavi seçeneğidir 
(1, 3). Bu tedavi yaklaşımları ile günümüzde metastatik 
olmayan osteosarkomlu hastalarda beklenen hastalıksız 
yaşam oranları %70’lerdedir. Ülkemizden yapılan çalış-
malarda da metastatik olmayan hastalarda bu oranlara 
yakın genel sağ kalım oranları elde edilmiştir (7-10).

Vasquez ve arkadaşlarının (4) çalışmasında, NLR ve mut-
lak lenfosit sayısındaki iyileşmenin çocukluk çağı sar-
komları için bağımsız prognostik faktör olarak bulun-
muştur. Bizim çalışmamızda ilişki saptanmadı. Bu durum 
hasta sayımızın azlığı ile ilişkili olabilir. 

Osteosarkom için iyi bilinen prognostik faktörler, tanı 
anında metastatik hastalık olması, inkomplet rezeksiyon, 
neoadjuvan kemoterapiye yanıt olarak nekroz oranları-

nın düşük olması (<%90), aksiyel kemik yerleşimli olma-
sı, tümör boyutunun büyük olması ve ekstremitelerdeki 
proksimal yerleşimdir (1, 3). Çalışmamızda, tüm hastalar 
için genel ve olaysız sağ kalım oranları sırasıyla %58,6 ve 
%61idi. Lokalize hastalığı olan hastalarda genel sağ ka-
lım oranı %73’lerde iken, metastatik hastalığı olan hasta-
larda bu oran %37,5 idi. Lokalize hastalığı olan hastalar-
da genel yaşam oranlarının metastatik hastalığı olanlara 
göre daha yüksek olmasına karşın aradaki fark istatistik-
sel olarak anlamlı değildi. Hem tüm hastaların olaysız sağ 
kalım oranın genel sağ kalım oranından yüksek olması, 
hem de lokalize/metastatik hastalığı olan hastalar ara-
sında istatistiksel olarak fark olmaması hasta sayısının 
az olması ile ilişkili olduğunu düşündürmektedir. Bizim 
çalışmamızda univaryant analizde genel sağ kalım oranı 
üzerine tanı anındaki laktat dehidrogenaz enzim yüksek-
liğinin olumsuz etkisi gözlendi. Tanı anında normal lak-
tat dehidrogenaz enzim düzeyi normal olan hastalarda 
genel sağ kalım oranı %63,9 iken, yüksek olan hastalarda 
bu oran %27,8 idi. Olaysız sağ kalım oranı üzerine etki 
eden bir faktör saptamadık. Ekstremite yerleşimli olan 
tüm hastalarımıza ekstremite koruyucu cerrahi yapabil-
di.

Çalışmamızdaki en önemli limitasyonlar hasta sayısının 
az olması, özellikle eski hastalarda patolojik alt grupların 
ve neoadjuvan tedaviye nekroz oranlarının verilmemiş/
verilememiş olmasıdır. Patolojiye verilemeyen detay-
larda en önemli sorunlardan birisi merkezimize değişik 
merkezlerden de hasta sevk edilmesidir. 

Tablo 2: Genel ve olaysız sağ kalım oranları üzerine etki eden faktörler
GENEL SAĞ KALIM ORANI OLAYSIZ SAĞ KALIM ORANI

Genel sağ 
kalım oranı 

(%)

Standart 
hata (%)

Log Rank Testi 
(Mantel Cox) Olaysız sağ 

kalım oranı
Standart 

hata

Log Rank Testi (Mantel 
Cox)

X2 df p X2 df p
Cinsiyet 0,972 1 0,373 0,079 1 0,779
          Kız, (n: 12) 48,2 17,7 57,1 14,6
          Erkek, (n: 12) 68,6 15,1 65,6 14
Yerleşim yeri 0,63 1 0,73 0,517 1 0,772
          Aksiyel kemik, (n: 5) 60,0 21,9 60 21,9
          Apendiküler kemik, (n: 18) 56,4 13,9 58,7 12,1
Hastalık yaygınlığı 3,557 1 0,059 2,233 1 0,135
          Lokalize, (n: 16) 73 14 74,5 11
          Metastatik, (n: 8) 37,5 17,1 37,5 17,1
Laktat dehidrogenaz düzeyi 5,357 1 0,021 2,998 1 0,083
          Normal, (n: 18) 63,9 13,4 70,1 11,2
          Yüksek, (n: 6) 27,8 23,2 22,2 19,2
Lenfosit sayısı 1,768 1 0,184 1,456 1 0,228
          Normal, (n: 14) 73,3 13,2 68,1 13,3
          Lenfopeni, (n: 10) 28 21,6 50,0 15,8
Platelet lenfosit oranı* 0,128 1 0,720 0,128 1 0,721
          ≤150, (n: 12) 58,2 16,3 52,9 15,7
          >150, (n: 12) 53,6 18,8 66,7 13,6
Nötrofil lenfosit oranı* 0,875 1 0,35 0,212 1 0,645
          ≤ 2, (n: 7) 31,3 24,5 45,7 22,4
          >2, (n: 17) 67,3 12,2 64,7 11,6
* Sınır değerleri Vasquez ve arkadaşlarının (4) çalışmasından alınmıştır. 
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SONUÇ
Çocukluk çağı metastatik olmayan osteosarkomlarda 
hem kemoterapi hem de özellikle ekstremite yerleşimli 
olanlarda fonksiyonların mümkün olduğunca korun-
duğu ekstremite koruyucu cerrahi ile istenilen oranlara 
ulaşılsa da metastatik hastalığı olan hastalarda bu oran 
maalesef halen bir sorun olmaya devam etmektedir ve 
yeni tedavi yaklaşımlarına ihtiyaç duyulmaktadır. 
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