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Bening Kemik Lezyonlarinda Maligniteye Doniisiim
Belirtileri

Neslihan Aksu’, Mehmet Nuri Erdem™, Veli Muzaffer Murat Hiz"™

Bazi benign kemik lezyonlari maligniteye
dénisim gosterebilirler. Bu nedenle bu kemik lez-
yonlarini takip ederken maligniteye déniisim kriter-
lerini bilmek erken tani ve tedaviyi kolaylastinr. Bu
yazimizda benign kemik lezyonlarda malign
donusuiml isaret eden bulgulan vurgulamay:
amagladik.

Maligniteye dontsim olasiligi bulunan benign
kemik lezyonlarini (enkondrom, osteokondrom,
kondroblastom, fibréz displazi, osteofibroz displazi,
Paget hastaldl, sinovyal kondromatozis, nérofibro-
matozis, osteoblastoma, kemik infarkti, kronik
osteomiyelit ve osteoid osteoma) ve radyasyon
sonrasi gelisen sarkomlan inceledik. Benign kemik
lezyonlarinda maligniteye doniisimi isaret eden
belirtileri ortaya koymaya calistik.

Bir sarkom erigkin ve ileri yasta ortaya ciktiginda
bunun sekonder zeminde olustugundan siiphe
edilmelidir. Benign kemik lezyonlarinin bazlarinda
zamanla malign donlisim gelisebili. Malign trans-
formasyonu erken teshis etmek prognoz acgisindan
onemlidir.

Sekonder kemik maligniteleri azalan sirayla
distk dereceli kikirdak tumorleri (farklanmamig
kondrosarkomlar), radyasyon sonrasi, Paget's
hastaligi, fibréz displazi, kemik infarkti, kronik
osteomiyelitte gorilebilir. Bu hastalarin ¢ogu erigkin
ve ileri yas (%56'st 60 yas Uzerinde) tadir 2. Bir
sarkom 40 yasin Uzerinde ortaya giktiginda bunun
sekonder zeminde olustugundan siphe edilme-
lidir®. Sekonder kondrosarkomlar altta yatan
benign Kartilaj tiimérlerinin sarkomat6z déntisime
ugramasindan olusabilirler. Radyolojik veya histolo-
jik olarak altta yatan benign bir lezyon olmadiginda
kondrosarkomun normal kemikten koken aldigi
disunulir. Ancak unutulmamasi dgereken nokta
benign asemptomatik intrameduller kikirdak timér-
leri siktir ve bu lezyonlar soliter kondrosarkomlar ile
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siklikla iligkili olabilir. Rastlantisal enkondromlarin
toplumdaki gergek sikhidg bilinmediginden tim
kondrosarkomlarin gercekte altta yatan benign
kikirdak lezyonlarindan kaynaklanabilecegi hipotezi
ortaya atilmistir. Primer ve sekonder kondrosarkom-
lar arasinda yas ve iskelet dagiimi agisindan fark
olmamasi bu hipotezi destekler niteliktedir.
Kondrosakomlarin yaklasik %75'i primer, %25'i
sekonder olarak siniflanmaktadir. Sekonder kond-
rosarkomla iligkili premalign lezyon veya durumlar
multiple enkondromatozis (Ollier veya Maffuci),
multipl herediter ekzostoz, Paget hastalg, fibroz
bilesik, radyasyon, kondromiksoid fibrom ve diger
bilesik timorler, kondroblastom ve sinovyal kondro-
matozistir. Multiple enkondrom veya multiple
osteokartilajindz ekzostozlu hastalarda, malign
dejenerasyon soliter premalign lezyonlara gore
anlamh olarak daha yuksektir . Tablo 1'de benign
kemik lezyonlar ve déniisebilecegi malign timorler
belirtilmistir “*.

Enkondrom: Soliter enkondromlar %1 oraninda
maligniteye donusme riski tasirlar. Multipl enkond-
romatozis (Ollier Hastaligi) metafiz ve diafizde mul-
tipl enkondromlar olmasi ve ¢ogunlukla tek tarafli
veya tek ekstremitede odaklanmasi ile karekte-
rizedir. Kalitsal veya ailesel degildir ©. Miiltipl enkon-
dromatozis (Ollier) hastalarinin yaklasik %30'unda
malign kemik neoplasmu gelisir ki bu buytk olasilik-
la kondrosarkomdur %9, Malign dénisimin
gelistigi hastalarin %25'inin 40'h yaslarda oldugu
belirtilmistir ®'®. Multipl enkondromatoziste klinik
gorunim parmaklarda yumrulu sislikler veya 6n kol,
bacak uzunluklarinda buyik farklliklariyla siklikla
cocukluk ve ergenlik caglarinda vicudun bir
yarisinin tutulmasiyla farkina varili. En sik komp-
likasyon maligniteye dontstmdir “'.  Malign
dénisim siklikla uzun ve yassi kemiklerde gelisir
(Sekil 1). Kisa tuibuler kemiklerde olusmaz denilse
de 22 jki hastada multipl enkondromatozise
sekonder elin kisa tubiler kemiklerinde de
malignite gelistigine dair biri Grade 2 digeri Grade 1
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Tablo 1: Benign kemik lezyonlari ve dénuisebilecegi malign timorler belirtiimektedir.

KS OS FS
Enkondrom
Osteokondrom

Sinovyal kondromatozis

+ + + +

Fibroz displazi
Osteofibroz displazi
Norofibrom

Kemik infarkti +
Osteomyelit 4F 4F
Paget Hastahg: + + +
Kondroblastom Ak

Osteoblastom 4F
Kondromiksoid fibrom

Desmoblastik fibrom A

Kordoma AF

Radiyoterapi tedavisi + +

KS: Kondrosarkom
FS: Fibrasarkom

MFH: Malign Fibroz Histiyositom
MS: Malign Schwannom

kondrosarkom bildirilmistir “®. Multipl enkondro-
matoziste proksimal lezyonlar, o¢zellikle pelvis ve
omuz, yiiksek malign degisim oranina sahiptir®>79.
Malign dejenerasyon radyografilerde az bulgu
verdigi icin klinik acidan dikkatli olmak gerekir.
Radyolojik malign déntisim bulgulan kortekste
kalinlasma, kortekste destrikksiyon ve yumusak
doku kitlesinin eslik etmesidir. Kirnk olmamasina
ragmen lezyon bdlgesinde agn ortaya cikmasi da
maligniteye donlisim isaret eder ©¢'.

Mafucci sendromdaki iskelet lezyonlar Ollier
hastaligi gibi viicudun bir yarisina odaklanir.
Maffucci sendromu mulipl kalsifiye flebitlerle taninir.
Soliter enkondromlarin tersine kisa tubuler kemik-
lerdeki lezyonlar bile sarkomat6z degisiklige ugraya-
bilir. Bunlar belirgin olarak yumusak doku heman-
jiomlar1 ve enkondromatazisin goruldigu kalitsal
olmayan konjenital gercek Mafucci sendromlu
hastalardir. Mafucci sendromlu hastalarda kond-
rosarkom gelisme riski Ollier hastalarindan daha
fazladir ©. Soliter enkondromlara gére % 100'e
varan yuksek oranlarda malign dejenerasyon riski
tasirlar®®.

Genis soliter enkondromlari, yavas buylyen
kondrosarkomlardan radyolojik olarak ayirdetmek
glctir. Lokalize korteks kalinlagsmasi erken dénem
kondrosarkom gelisimini isaret eden en énemli bul-
gulardan biridir *. Enkondromlarda 4'cm den
buyiik lezyonlarda malignite akla getirmelidir (Sekil
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OS: Osteosarkom
LS: Liposarkom

MFH LS A SHK MM MS
+
+
+ + +
+
+
+
+

MM: Malign Mezensiyom
SHK: Squamoz Hucreli Karsinom

1). Uzun kemiklerdeki lezyonun tekrarlamasi malig-
nite isaretidir.

Cok ilerlemis timorlerde korteks destriiksiyonu
ve yumusak doku kitlesi eslik etmesi malignite isare-
tidir 9. Onceden agnsiz seyreden lezyonda kink
olmamasina ragmen agr gelismesi, kortekste kalin-
lasma ve dekstriksiyon, kirk olmamasina ragmen
periosteral reaksiyon, periosteal bulanik infiltrasyon
gorilmesi “+>'9, kortikal kirik gelismesi kond-
rosarkom dusindirmelidir’*?.  Yumusak doku
kitlesi gelismesi ve komsu yumusak dokuda
gorulen nokta nokta kalsifikasyonlar *4>'®, korteks
ic yuzeyinin erode olup ondilan hale gelmesi,

f"l' A v 208 b |
Sekil 1: 47 yasinda erkek hasta. Diz MRI gorintulerinde kondiler femur
bolgesinde santral lokalizasyonlu 4 cm'den buiyik enkondroma, yaygin
kalsifikasyon gostermektedir. Kemik sintigrafisinde o bélgede aktif tutu-
lum gorultyor. Bu belirtiler maligniteye dontstimu isaret etmektedir.
Biopsi sonucu Grade 1 Kondrosarkom oldugu anlasilmistir.
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endosteal (asinma) scalloping"*” kalsifikasyondan
bagimsiz artmis nekroz goérilmesi® maligniteye
doénusumi isaret eder. Santral kondrosarkomlar
uzamis genislemis multilobiile osteolitik lezyonlardir
(4,16). Tumoral kalsifikasyonlar kondrosarkomun
karakteristik bir bulgusudur(3,18). Dusuk dizeyli
timoral kalsifikasyonlar kalsifik halkalar seklinde
gorulur. Yuksek dereceli timoral kalsifikasyonlar
sekilsiz, noktali ve daginik gérinimdedir. Mattir kar-
tilaj lobullerinin periferinde olusan ince yumurta
kabugu (eggshell-like) seklinde egrisel kalsifikasyon-
lar kondrosarkom belirtisidir’”. Enkondrom Kkalsi-
fikasyonu benekli, noktall kalsifikasyondur. Fokal
kalsifikasyon kaybinda da malignite akla gelme-
lidir®. Primer kondrosarkomda oldugu gibi, multipl
enkondromatozisteki sekonder kondrosarkomanin
alisilagelmis davranisi lokal invaz-yon, lokal rekur-
rens ve en sik akcigere uzak metastazdir’®. MRI'n T
2 agirlikl sekanslarinda kikirdak parcasi yiksek
sinyal intansitesi gosterir Damar yoluyla
Gadolinium verildikten sonra T 1 agirhkh sekanslar-
da dustk dereceli kondrosarkomlar lobiile hyalin
kikirdaklar arasinda fibrovaskiler bélmeler icerir. Bu
boélmeler T 2'de hipointenstir ve Gadolinium veril-
mesinden sonra boélme goéruntileri artar®.
Kondrosarkom radyoterapi ve kemoterapiye direnc-
lidir, cerrahi tek tedavi secenegidir'>*°.

Osteokondrom (Ekzostoz): Soliter lezyonlar
icinde gorilen osteokondromlar %1'den az ©'?,
multipl herediter ekzostozda % 10-20 oraninda
kondrosarkoma dénuisebilirler. Direkt grafide amorf
kalsifikasyonun varligi (Sekil 2,4), kikirdak septa
erozyonu  maligniteyi ~ dusundirmelidir®>29.
Proksimal yerlesimli pelvis ve omuz bdlgesindeki

Sekil 2: 41 yaginda erkek hasta, enkondrom merkezinde kalsifikasyon ve
septasyon goriilmekte, sintigrafide aktif tutulum mevcut. Biopsi sonucu
Grade 1 Kondrosarkom.
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Sekil 3: 37 yaginda bayan hasta, multipl herediter ekzostoz tanisiyla takip
ediliyor. Sol lumbosakral bolgedeki osteokondromda ani gelisen agri ve
yumusak dokuda yaygin kalsifikasyonu nedeniyle maligniteye donusim
riski tasimaktadir. Biopsi sonrasi Grade 2 Kondrosarkom tanisi almustir.

lezyonlar daha fazla malignite riski tasirlar®*+'%. (Sekil
2,3,4) Yine de erken dénemde bu komplikasyonu
tanimak ¢ok 6nemlidir.

Maligniteye dontusimi destekleyen en 6nemli
bulgular (sinir basisy, kirik ve bursit olmamasina rag-
men gelisen) agri, lezyonda hizli ani biiyiime, iskelet
maturitesine ragmen lezyondaki biiylimenin devam
etmesidir (Sekil 2). Bir o6nceki radyografiyle
karsilastinldiginda lezyonun genislemesi ve agnh hal
almasi”, BT'de 1cm ve MRI'da 2 ¢cm veya daha fazla
kalinlikta kikirdak sapka geligsimi ®*'*'?, BT'de kikir-
dak sapkada daginik kalsifikasyon"?, radyografi, BT,
MRI'da kalsifikasyonlu veya Kkalsifikasyonsuz
yumusak doku kitlesi gelisimi, sintigrafide biiyiime
plaginin kapanmasindan sonra izotop aliminin art-
masi (Sekil 2,3) (6zellikle baslangicta negatif ise
daha da anlamhdir)."#® Bursitle birlikte eksositoz
icinde kolleksiyon birikimi® maligniteye déniisim
belirtisi olabilir.

ESY St \
Sekil 4: 44 yasinda, mutipl herediter ekzostozlu erkek hasta, skapulada-
ki lezyonu hizlh ve agrl olarak biiylimesi, direkt radyografide amorf kalsi-
fikasyonlar, BT'de 1lcm'den, MRIda 2 cm'den buylk kikirdak sapka
kalinhg maligniteye doénitisimi isaret etmektedir. Biopside Grade 2
Kondrosarkom olarak tan almistir.

Kondroblastom: Benign karakterine ragmen
bazen kondroblastom agresif baglayabilir ve epifizi
hasarlaylp meta-diafize uzanabilir. Ozellikle siddetli
peritimoral reaksiyonla birliktelik, fuziform sinirh
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osteoliz, diffliz osteoporoz veya akut periostal reak-
siyon varligi malign dejenerasyona isaret eder®.

Fibroz displazi: Fibr6z matriks internal dan-
sitenin dumanl ve bulanik gérilmesine neden olur.
Bu gorinim buzlu cam goérinimu olarak da
adlandinlir. Polistatik fibréz displazide ensik
fibrosarkom daha az olarak malign fibréz histiyosi-
tom, osteosarkom ve kondrosarkom dgelisme
olasihgi vardir®. Kendiliginden veya sik olarak
radyoterapi sonrasi olabilir®*®. Radyoterapi sarkom
olusma riskini artirdigi icin kontrendikedir®.
Fibrosarkom mediiller kavite veya periostta ortaya
cikar. Radyolojik olarak 6zgin olmayan bulgular
tasirlar. Fibroz displazi radyografisinde malignite
bulgulan sunlardir: Belirsiz sinirh 2-5 mmlik
kenarlan puruzli dizensiz osteolitik alanlar (giive
yenigi goriintisi) gorilmesi ve zamanla birbirine
komsu lezyonlarin birlesmesi, korteksin endosteal
yuziinde destiiksi-yon (scalloping) olmasi, yumusak
doku kitlesi gelismesi ve kirik olmamasina ragmen
periost reaksiyonu gelismesi maligniteye dontisimu
gosterir®'”. Yumusak doku kitlesi, kiigik periost
reaksiyonu ile olan agressif permeativ (Imm'lik
topluigne basi biyukliginde lusent) lezyonlar ve
periferal kitlede kalsifikasyon malign fibréz histiyo-
sitomaya doniisimi disindirmelidir®”.

Osteofibréz displazi (Kempson-Campanacci
lezyonu): Uzun kemiklerin ossifiye fibromudur.
Agressif bir lezyondur ve lokal eksizyon sonrasi niiks
sikti. Bazi aragtirmacilar diger bir agressif lezyon
olan adamantinoma ile beraber varoldugunu
savunur®. Yas artttkca maligniteye donisim riski
artar. Eksantrik yerlesim, sinirlanin diizensiz olmasi
ve kortikal destriksiyon adamantinomaya
doniisimi diastindirmelidir®™.

Sinovyal kondromatazis: Sinovyal kondroma-
tozisten olusan sinovyal kondrosarkomu radyolojik
ve Klinik olarak ayirdetmek miimkiin degildir. ikisi
de uzun klinik strece yatkindir. Sinovyal kondroma-
tozis de sinovyal kondrosarkom da lokal rezeksiyon
sonrasi sik niiks eder. Kalsifikasyon, kemik destriik-
siyonu, erozyon ve yumusak doku kitlesinin eslik et-
mesi malignite olasiligini akla getirmelidir. Lezyonun
eklem kapsulunin disina geniglemesi yiiksek malig-
nite olasihgn tasirsa da ekstrakapsiler genisleme
gosteren sinovyal kondromatozisler belirtilmistir®.

112 TOTBID (Tiirk Ortopedi ve Travmatoloji Birligi Dernegi) Dergisi

Mediiller kemik infarkti: Cok nadiren meduller
infarkttan fibrosarkom gelisebilir. Asemptomatik
hastada kemik agrisi gelismesi klinik belirti olabilir.
Radyografide mediller infarkt alaninda kemik
destriksiyonu, bileskede periostal reaksiyon varligi
ve yumusak doku Kkitlesi olmasi maligniteye
dontisimu  destekler®.

Osteomyelitin kronik drenaj siniis hatti:
Osteomyelitte uzun siire var olan sinlis hattinda ani
gelisen agn ve kotu kokulu akinti maligniteye
déntistimi distindiirmelidir. fleri yas kadinlarda ve
ozellikle tibiada sik gordlar®. Cogu osteomyelitli
hastanin hikayesinin cocukluk caglarina dayanmasi
ve 20 yilldan fazla siniis drenaji olmasi maligniteye
déntisim habercisidir®”. En sk skuaméz hiicreli
karsinoma donusim gorulurken daha az olarak
fibrosarkom ve osteosarkom gelisimi de gorilebilir.
Maligniteye dontisim sikhg % 0,2 ile % 1,7 arasin-
da degisir. Kronik osteomyelitte maligniteye
doénisim oOzellikleri radyografide ayirt edilemez
fakat kemik destriiksiyonunun geniglemesi sarkom
veya karsinomun baslangicini isaret edebilir.

Ksantograntlomat®z osteomyelit ise mononuk-
leer hiicrelerle birlikte képiiklii makrofajlarin kat kat
toplanmasi ile karakterize kronik inflamatuar
strecin 6zgun bir tipidir ©**?. Cozzutto tarafindan
tariflenmis 2 vaka vardir. Hayatin ilk 2 dekatindaki
hastalarda sirasiyla kaburga ve tibial epifizde tutu-
lum g&stermistir ©.

Pleksiform norofibromatazis: Norofibroma-
tozis ile ilgili en 6nemli komplikasyondur. Vicut
yumusak doku ve periferal sinirlerin sarkomu
norofibromataziste iyi taninmalidir. Sikigi %3 ile
%16 arasinda degisir. En sik sarkomlar nérosarkom,
norofibrosarkom, malign Schwannom gibi noéral
orijinli sarkomlardir. Rabdomiyosarkom, liposarkom
gibi noérojenik olmayan sarkomlar daha az siklikla
gorulir. Daha 6nceden var olan nérofibromada hizl
blyime, agn gelismesi ve yumusak doku Kkitlesi
malignite belirtileridir. Sarkoma dénisimin rad-
yolojik teshisi arteriografide timoér boyamasi veya
anormal timoér damarlar gérilmesi ile konur®.

Paget hastaligi : Paget hastaligi Ust tste binmis
3 asamal sireg icerir. Bunlar litik, sklerotik ve mikst
lezyonlardir. Kemik genislemesi, kortikal kalinlasma
ve yamali skleroz ayirt edici radyolojik 6zellikleridir.
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Bu hastalik strecinde pelvis en sik tutulan kemiktir.
Sonra sirasiyla sakrum, omurga, kafatasi ve uzun
kemikler takip eder. Pelvisteki Paget degisikleri
genellikle asimetriktir®. Sarkom gelismesi pagetik
kemigin ciddi bir komplikasyonudur. Kadinlarda ve
50 yas Uzerinde (en sik 6. ve 8. dekadlar arasinda)
sik gorilur®. Paget sarkomu sekonder osteosarko-
mun en sik sebebidir®™. Paget hastalikh kisilerde
osteosarkom insidansi % 1 olmakla beraber polista-
tik hastalikh ilerlemis olgularda % 5-10 gibi yiksek
oranda da olabilir ®?. Paget haslalikli kisiler normal
popilasyonla kiyaslanabilir oranda 20 kat daha fazla
malign kemik timort olusma ihtimaline sahiptir.
Bir uctan bir uca kortikal kirik ile olan litik lezyon ve
yumusak doku kitlesi varhgi maligniteye donisimi
isaret eder. Paget osteosarkomunun en sik
gorildugu kemikler basta femur, pelvis ve humerus-
tur. Histolojik olarak en sik gérilen tumor
osteosarkomdur. Paget hastaliginda en sk, litik
alanlarda sarkom gelisir Bunu sirayla mikst ve
sklerotik alanlar izler®®. Erkekler daha siklikla etki-
lenir. Malign fibroz histiositom, fibrosarkom ve kon-
drosarkom onu takip eder. Paget hastaliginda
agrinin siddetinin artmasi ve yerinin daha iyi lokalize
edilmesi maligniteye donlisiim isaret edebilir. Paget
sarkomlu hastalarin prognozu 6-8 ay kadardir .
Paget osteosarkomlan % 15'den az sureli 1 yilhk
sag kalimla en kot prognoza sahip olmaya devam
etmektedir ©.

Osteoblastom: Onceden radyasyon tedavisi
goéren osteoblastom olgularinda osteosarkom
gortlme olasiigi vardir®. Genel olarak osteoblas-
tom benign bir timoérdir. Bazilarina gore
osteosarkoma dontsim oldugu dustnilen hasta-
lanin bastan beri osteosarkom olup taninin yanlg
kondugunu duistinenler vardir®.

Osteoid Osteoma: Osteoid osteoma ve
osteoblastom, osteoblastik orjinli benign kemik
lezyonlaridir. Nadir olarak agresif davranis veya
sarkomat®z degisiklik gosterirler. Literatiirde daha
once baslangicta osteoid osteoma tanisi konmus,
osteoblastomaya ilerlemis ve en sonunda malignite
belirtileri gostermis 2 olgu  vardir.®%27
Osteoblastlarin epiteloid dogasi, damarlarn (kanal-
vessel) icinde osteoblastlarin olmasi, osteoblastlar-
da mitozlarin olmasi, otérler tarafindan timorin
muhtemelen agresif faza girisinin belirtisi olarak

2007 o Cilt: 6 Say1: 3-4

N. Aksu, M.N. Erdem, V. M.M. Hiz

yorumlanmustir®. Osteoblastomun osteoid osteo-
ma ile yakin iliskisi dikkate alinmalidir. iki tiimér his-
tolojik olarak ¢ok benzerdir, fakat (low grade malig-
nant) osteoblastoma doniigsen osteoid osteomalar
bildirilmistir®®. Rekurren osteoblastomlar ¢ok daha
agresif davranig gosterebilirler.®® Cerrahi alinma
sonrasi osteoblastomlarin rekurrensi osteoid osteo-
malardan ¢ok daha siktir.

Radyasyonun sebep oldugu sarkom:
Radyoterapi sonrasi en sik fibrosarkom, daha az da
osteosarkom® ve malign fibroz histiyositom gelisme
olasiigi bulunur®. Radyasyon tetikli sarkom
radyasyona maruz kalan normal kemik alaninda
veya dev hiicreli timor, fibroz displazi gibi radyote-
rapi ile tedavi edilen benign lezyonlardan gelisebilir.
Paget hastaligindan sonra en sik sekonder
osteosarkom nedeni radyoterapidir®. Radyasyon
sarkomu 2500 cGy ve Uzerindeki 1sinlama ile tedavi
edilen hastalarin takriben % 1'inde olusur®.
Genellikle 4 haftalik stre iginde en az 3000 cQy ve-
rilmesi sarkom gelismesine sebep olabilirse de
sadece 800 cGy'a maruz kaldiktan sonra bildirilen
vakalar da vardir. Radyasyon sebepli tumorin latent
periodu 4-20 yil, ortalama 11 yildir®. Radyasyon
sarkomu demek icin radyoterapiden sonra en
erken 3 yll gegmesi gereklidir®. Goérilme sikhidr
daha dusuktir, % 5'den fazla degildir”. Kafatasi,
omurga, klavikula, kaburga, skapula, pelvis gibi
ahgilmadik yerlerde olusur.® Litik mattrdedirler ve
cok agresiftirler. Rezeksiyonun zor oldugu ahsil-
madik yerlerde olmasindan dolayr kétli prognoza
sahiptirler.” Radyasyon sonrasi sarkom teghis kriter-
leri: Baslangig lezyonu ve radyasyon sonrasi sarkom
benzer histolojik tipte olmamali, yeni timér sahasi
radyasyon sahasi i¢inde olmal ve sarkom radyote-
rapiden en az 3 y1l sonra gelismis olmaldir. Isinlama
sorasi dgelisen osteosarkom, radyoizotopun alin-
mast ve kemik igi birikiminden sonra gelismis
olmalidir.
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