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SAZETAK
Mogucénosti operativnog lijeCenja hondrosarkoma
Jakov Sarié

Hondrosarkom je drugi naj¢eS¢i zlo¢udni tumor kostiju nakon osteosarkoma.
Predstavlja otprilike 27% svih koStanih tumora i uglavnom se javlja u ljudi koji su stariji
od 30 godina. Hondrosarkomi se mogu podijeliti na primarne i sekundarne tumore.
Primarni hondrosarkomi nastaju ,de novo“ dok sekundarni nastaju iz ve¢ postojecih
benignih hrskavi¢nih lezija. Prema histoloskoj klasifikaciji hondrosarkom se dijeli na
konvencionalni hondrosarkom koji predstavlja 85% svih hondrosarkoma, zatim na
dediferencirani, mezenhimalni, periostealni hondrosarkom i hondrosarkom svijetlih
stanica. U podlozi hondrosarkoma Cesto se mogu pronac¢i mutacije u IDH1 i IDH2
genima, a nesto riede u TP53 i CDK4 genu. Bol je najées¢i simptom te je obi¢no
progresivna i moze se pogorSavati no¢u. Od ostalih simptoma naj¢eS¢e se mogu
vidjeti otekline i patoloSke frakture. Dijagnoza se uglavhom postavlja na temelju
primarnog radioloSkog oslikavanja gdje se najviSe koriste RTG, CT i MR, a ponekad
scintigrafija i PET. LijeCenje hondrosarkoma ovisi o nekoliko ¢imbenika kao Sto su tip,
gradus i lokalizacija. KirurSko lijeCenje i dalje ostaje najbolji nacin lijeCenja
hondrosarkoma, dok su radioterapija i kemoterapija neucinkoviti u lijec¢enju ove vrste

tumora. KirurSke opcije ukljuCuju kiretazu, Siroku resekciju i amputaciju.

KLJUCNE RIJECI: hondrosarkom, konvencionalni hondrosarkom, mutacija IDH1 i

IDH2 gena, bol, RTG, kirursko lije¢enje



SUMMARY

Operative treatment options for chondrosarcoma

Jakov Sari¢

Chondrosarcoma is the second most common malignant bone tumor after
osteosarcoma. It accounts for approximately 27% of all bone tumors and mainly
occurs in people over 30 years of age. Chondrosarcomas can be divided into primary
and secondary tumors. Primary chondrosarcomas arise ,de novo“ while secondary
ones arise from pre-existing benign cartilage lesions. According to histological
classification, chondrosarcomas are divided into conventional chondrosarcomas,
which account for 85% of all chondrosarcomas, then dedifferentiated, mesenchymal,
periosteal chondrosarcomas and clear cell chondrosarcomas. Mutations in IDH1 and
IDH2 genes can often be found in the basis of chondrosarcoma, and less frequently
in the TP53 and CDK4 genes. Pain is the most common symptom and is usually
progressive and may worsen at night. Other symptoms include swelling and
pathological fractures. Diagnosis is mainly made on the basis of primary radiological
imaging where X-rays, CT and MRI are mostly used. Sometimes scintigraphy and PET
can be also used because of their usefulness. The treatment of chondrosarcoma
depends on several factors such as type, grade, and location. Surgical treatment
remains the best way to treat chondrosarcoma while radiotherapy and chemotherapy
are ineffective in treating this tumor. Surgical options include curettage, extensive

resection, and amputation.

KEY WORDS: chondrosarcoma, conventional chondrosarcoma, mutations in IDH1

and IDH 2 genes, pain, RTG, surgical treatment



1.0PCENITO O TUMORIMA KOSTIJU

Primarni tumori kostiju ubrajaju se u rijetke tumore te €ine tek 0,2% svih tumora u
Covjeka. (1) Takvi su tumori kostanog porijekla i nastaju od mezenhimalnih stanica
kostiju. Mogu zahvatiti bilo koju kost u tijelu i pojaviti se u bilo kojoj zivotnoj dobi. (2)
Razlikuju se prema svojem bioloSkom ponasSanju i zahtijevaju drugaciji pristup s
obzirom na to ubrajaju li se u benigne, intermedijarne ili maligne tumore. Benigni
tumori kostiju imaju malu Sansu za lokalni recidiv i gotovo se uvijek uspjesno lijece
intralezijskom ili marginalnom resekcijom kao S&to je primjerice kiretaza uz
popunjavanje defekta kosti iz koStane banke ili drugim sredstvima za ispunu. Vecina
benignih tumora je asimptomatska te se naj¢eSc¢e otkriju slu¢ajno. Tumori koji se
ubrajaju u intermedijarnu skupinu imaju potencijal postati lokalno agresivni, a u rijetkim
slu€ajevima mogu i metastazirati. Maligni tumori ne samo da imaju veliku Sansu za
lokalno destruktivni rast i recidive nego nose i jako veliki rizik za nastanak udaljenih
metastaza. (3) Njihova dijagnoza ponekad moze biti vrlo zahtjevna zbog kasnih pojava
simptoma, ali i nespecificnih simptoma koji oponasaju uobiCajene muskuloskeletne
ozljede. Kosti su takoder ucCestalo mjesto metastaza drugih tumora koje najceSce
potjeCu iz dojke, plu¢a, bubrega, prostate i StitnjaCe. Takve tumore nazivamo
sekundarnim tumorima kostiju te su mnogo ¢eSc¢i nego primarni. Naposlijetku, kostana

srz isto tako moze biti izvor malignih bolesti poput mijeloma i limfoma. (4)



2. KLINICKA SLIKA | DIJAGNOSTIKA TUMORA KOSTIJU

2.1 KliniCka slika

2.1.1. Bol

Bol je Cesto prvi znak postojanja tumora kostiju i bolesnici uglavhom osjecaju bol na
onom mjestu na kojem se tumor nalazi. U rjedim sluCajevima, bol moze biti i
.prenesena“ te se manifestira u dijelovima tijela koji nisu zahvaceni tumorskim
procesom. Bol moze biti razli€itog karaktera i intenziteta (od ostre do tupe boli koja je
slabo ili dobro ograni¢ena). Mnogo puta bol je tupa i umjerena i bolesnici je dobro
podnose duze vrijeme. Takva bol se ¢esto moze vidjeti kod benignih tumora poput
ostehondroma ili enhondroma, ali isto tako i kod nekih malignih tumora. Iz tog razloga

bolesnici se Cesto javljaju lije€niku tek u kasnom stadiju bolesti. (5,6)

2.1.2. Oteklina

Benigni tumori najé¢esc¢e rastu sporo te se oteklina razvija postupno. Za razliku od toga,
oteklina kod malignih tumora poput Ewingovog sarkoma ili osteosarkoma javlja se
brzo i uzrokuje ogranicenje kretnji, pojavu boli zbog kompresije na okolne strukture i
pojavu edema. Takvo brzo oticanje uglavnom poti¢e bolesnika da se javi lijecniku u

ranijem stadiju bolesti. (5)

2.1.3. Gubitak funkcije
Gubitak funkcije uz prisutnost upalnih znakova moze biti jasan znak da se radi o
agresivnim tumorima kostiju. Buduci da su ovi simptomi rijetko prisutni ili su prisutni u

vrlo blagom intenzitetu, dijagnoza tumora esto se postavlja vrlo kasno. (5)



2.1.4. Spontane frakture
Spontane frakture su uzrokovane oslabljenom strukturom kostiju i uglavnom se javljaju

kod pokreta i radnji koje su inaCe nedostatne za nastanak fraktura. (5)

2.2. Dijagnostika tumora kosti

2.2.1. Laboratorijska dijagnostika

Ne postoje specificni laboratorijski testovi za koStane sarkome, ali bi osnovna analiza
seruma uz upalne parametre i kompletnu krvnu sliku trebala ukljucivati odredivanje
razine alkalne fosfataze (ALP) i laktat dehidrogenaze (LDH). Alkalna fosfataza je
enzim koji se nalazi u vecini tkiva i povecane koncentracije tog enzima mogu biti znak
kostanih tumora, poremecaja rada jetre ili trudnoée. Nekroza i brzi rast stanica do kojih
dolazi prilikom rasta tumora Kkostiju dovode do otpustanja LDH u veéim

koncentracijama. (7)

2.2.2. Rendgensko snimanje

Konvencionalna radiologija (RTG) u dvjema projekcijama je najjednostavnija i
najvaznija metoda radioloSke obrade tumora kostiju i mekih tkiva. Ona pruza
mogucnost karakteriziranja tumora na temelju informacija kao $to su osteoliza,
skleroti¢ne promjene i periostalne reakcije. Prema modificiranoj Lodwick-Madewell
klasifikaciji koStane lezije dijelimo u 3 grupe. Prvu grupu predstavljaju geografske lezije
S jasnim granicama, drugu grupu Cine lezije koje izgledaju kao da su ,pojedene od
moljaca“ i treCu grupu €ine prozimajuce lezije. (8) Prva grupa se naj¢eS¢e vida kod

benignih tumora dok se treCa grupa CeSce javlja kod malignih tumora kao Sto su



Ewingov sarkom ili maligni limfom. Osim osteolize, u postavljanju dijagnoze kostanih
lezija od koristi nam je takoder periostalna reakcija koja je vidljiva na RTG-u. (9)
Periostalna reakcija je nespecifiCan radioloski nalaz koji oznaCava stvaranje nove kosti
kao reakciju na razne podrazaje. Morfologija periostalne reakcije ovisi o intenzitetu,
trajanju i agresivnosti okidaCa. Naj¢eS¢i podtipovi su: multilamelarna periostalna
reakcija, Codmanov trokut i periostalna reakcija ,suncevih zraka“. Multilamelarna
periostalna reakcija ili znak ,lukovice uzrokovana je taloZzenjem koncentricnih, lisnatih
slojeva mineralizirane periostalne novostvorene kosti koji su odvojeni vaskularnom
dilatacijom i labavim vezivnim tkivom. Codmanov trokut je isprekidana inacica
multilamelarne periostalne reakcije. Podru€je Codmanovog trokuta uglavnom je bez
tumora, ali mozZe biti infiltrirano sekundarno. Periostalna reakcija ,suncevih zraka“
opcenito se tumaci kao znak zlocudnih tumora poput osteosarkoma, iako se moze
uoCiti i u benignim lezijama poput osteoblastoma i hemangioma. (10) Detekcija
malignih tumora u zdjelici i sakrumu mozZe biti otezana zbog anatomske kompleksnosti
tih regija. Naposlijetku, jedan dio stres fraktura i ostemijelitisa mogu nalikovati na

maligne tumore kostiju zbog kortikalne destrukcije i periostalne reakcije. (9)

2.2.3. Kompjuterizirana tomografija

Kompijuterizirana tomografija (CT) omogucuje prikaz anatomske lokalizacije tumora i
tkiva koja ga okruzuju. Jasna vizualizacija mineralizacije matriksa, destrukcije,
periostalne reakcije, kalcifikacije, osifikacije i izvanskeletnih masa pomaze nam u
dijagnostici tumora kostiju i mekih tkiva. ViSeslojna kompjuterizirana tomografija
prikazuje €ak i male lezije u visokoj kvaliteti. (9) Takoder pruza vazne anatomske
informacije u kratkom vremenu, a upotrebljava se i za potrebe navodene perkutane

biopsije. Bez uporabe CT-a, perkutana biopsija nosi rizik od zilnoziv€anih ozljeda i



neuspjeha u pokusaju dobivanja zZeljenog tkiva. (11) Unato€ tome $to je CT jedna od
najkorisnijih radioloSkih metoda, ne moze se smatrati potpuno sigurnom pretragom
zbog radijacijske ekspozicije. Doza radijacije koja je primljena tijekom CT pretrage je
od 100 do 1000 puta veéa od zrac€enja primljenog tijekom konvencionalne radioloSke
pretrage. (12) lako je CT korisna pretraga kod kirur§kog planiranja, diferencijacije
izmedu malignog i dobro¢udnog tumora i detekcije metastaza, trebala bi se provoditi

samo kod onih bolesnika kod kojih ¢e korist biti ve¢a od potencijalnih rizika. (9)

2.2.4. Magnetska rezonanca

Obzirom da magnetska rezonanca (MR) ne uklju€uje ionizirajué¢e zraCenje, Cesto ima
prednost u dijagnostici pred CT-om. MR ima Siroki raspon primjena i njegova upotreba
znatno je pridonijela dijagnostici tumora kostiju i mekih tkiva. Zbog brojnih korisnih
informacija koje magnetska rezonanca pruza, nuzna je za odredivanje tumorskih
stadija i planiranje operacija. (9) MR pruza kvalitetne informacije u vezi sadrzaja
tumora kao $to su voda, mast i krv. Podrucja s niskim intenzitetom signala na T1
sekvencama i visokim intenzitetom signala na T2 sekvencama predstavljaju slobodnu
vodu unutar lezije. Podrucja koja imaju visoki intenzitet signala na T1i T2 sekvencama
prikazuju mast i methemoglobin. Podrucja koja imaju niski intenzitet signala na T1 i
T2 sekvencama predstavljaju kortikalnu kost, vezivno tkivo i depozite hemosiderina.
Cesto se koriste kontrastna sredstva poput gadolinija koja omoguéuju bolji pregled
arterija i vena. Osim §to njihovo koriStenje olakSava procjenu vaskulariziranosti

tumora, pomaze i u vizualizaciji cisti¢nih lezija i infekcija. (13)



2.2.5. Nuklearna scintigrafija

Za razliku od RTG-a, CT-a i MR-a, nuklearna scintigrafija prikazuje metabolicke
aktivnosti poput kostane pregradnje, aktivnosti Na-K pumpe i mitohondrijskog
metabolizma. Nakon injiciranja izotopa, vanjski detektori (gama kamere) detektiraju
signal i stvaraju slike na temelju radijacije koju su emitirali izotopi nakupljajuéi se u
cilinom mjestu u tijelu. Buduci da se 99m-tehnecij-metilen-difosfonat (Tc-99m-MDP)
akumulira u lezijama s koStanom pregradnjom, koStana scintigrafija koriste¢i se Tc-
99m-MDP moze detektirati razne lezije koje ukljuCuju koStane tumore, osteomijelitise
i frakture. Takve lezije se Cesto prikazuju kao ,vruce zone* koje zapravo oznaCavaju
povecéanu radio-akumulaciju. S druge strane, u nekim bolestima poput osteonekroze
glave femura, lezije se mogu prikazivati i kao ,hladne zone“ u kojima izostaje radio-
akumulacija. Unato€ brojnim prednostima, dijagnostika pomocu scintigrafije ponekad
moze biti vrlo zahtjevna jer ona prikazuje akumulaciju u raznim lezijama. Zbog toga,
scintigrafija se najCeSce koristi kao ,screening test® za kosStane metastaze. (9)
Akumulacija 201-Talija (201TI) u tumoru ovisi 0 aktivnosti Na-K pumpe i transportu
klorida u stanicama. Koristan je u procjeni aktivnosti tumora i razlikovanju izmedu
malignih i benignih neoplazmi i ima jaku dijagnosticku mo¢ u procjeni gradusa tumora

kostiju i mekih tkiva. (14) Takoder sluzi u pracenju ucinkovitosti kemoterapije. (15-17)

2.2.6. Pozitronska emisijska tomografija

Pozitronska emisijska tomografija (PET) koja koristi 18-fluorodeoksiglukozu (FDG),
molekularna je radioloSka metoda koja se Cesto koristi u onkologiji. FDG-PET pruza
kvalitativne i kvantitativne informacije o tumorskim stanicama ovisnim o visokom

metabolizmu glukoze. Koristi se za detekciju tumora, diferencijaciju izmedu benignih i



malignih neoplazmi i procjenu u€inka kemoterapije. lako se FDG uglavnhom nakuplja
u malignim tumorima, njena se akumulacija moze pronaci i u drugim netumorskim

stanjima poput osteomijelitisa i artritisa. (18)

2.2.7. Ultrazvuk

Ultrazvuk (UZV) je neinvazivna dijagnostiCka metoda koja ima ograni¢enu ulogu kada
su u pitanju tumori kostiju. Buduci da ultrazvu¢ni snop ne moZze probiti kost, njegova
korist je daleko veca kod lezija mekih tkiva. Unato€ tome, svoju primjenu nasao je u

detektiranju ekstraskeletnih tumorskih proSirenja i biopsiji kostiju. (19)

2.2.8. Biopsija

Cilj biopsije je dobiti adekvatan uzorak kosti koji je reprezentativan i prikladan za
patohistoloSku dijagnostiku. Pri tome zahvat treba izvesti na nadin da se ogranici
Sirenje tumora i izbjegnu bilo kakve smetnje koje bi mogle naskoditi buduéem lijecenju.
Biopsija bi se trebala provoditi u specijaliziranom centru u kojem Ce se izvesti kona¢no
operativno lije€enje tumora nakon $to su se druge dijagnostiCke metode iskoristile.
Postoje dvije glavne vrste biopsije: otvorena biopsija i biopsija iglom. (20) Biopsija
iglom ima nekoliko prednosti nad otvorenom biopsijom zbog ¢ega predstavlja prvi
izbor. Obi¢no se provodi u lokalnoj ili regionalnoj anesteziji, a u usporedbi s otvorenim
zahvatom ima manje komplikacija i jeftinija je. Provodi se pod kontrolom CT-a, UZV-a
ili RTG-a, a omogucava pronalazak onog dijela tumora koji ima agresivnije ponasanje.

(21) Otvorena biopsija omogucava dobivanje vecCeg uzorka tkiva, no zahtijeva dulji



termin u operacijskoj sali te adekvatnu regionalnu ili opcu anesteziju. Takoder nosi

veci rizik za Sirenje tumora i nastanak postoperativnih komplikacija. (22)

2.2.9. Diferencijalna dijagnoza

Diferencijalna dijagnoza malignih tumora kostiju ukljuCuje osteomijelitis, benigne
tumore i metastaze. (23-25) Dijagnoza uvelike ovisi o dobi bolesnika. Za bolesnike
mlade od 5 godina, destruktivna lezija kostiju najéeSée oznaCava metastatski
neuroblastom ili histiocitozu Langerhansovih stanica. Kod bolesnika koji su stariji od 5
godina postoji ve€a Sansa da se radi o primarnim malignim tumorima kostiju, dok kod
odraslih bolesnika koji su stariji od 40 godina naj¢esée je rije€ o metastazama i

mijelomu. (25)



2.3. Klasifikacija koStanih tumora

2.3.1. Opca Klasifikacija

Najnovija klasifikacija iz 2020. godine tumore dijeli na tumore koji stvaraju hrskavicu,
tumore koji stvaraju kost, tumore vezivnog tkiva, vaskularne tumore, gigantocelularne
tumore, notokordalne tumore, hematopoetske tumore i ostale mezenhimalne tumore
kostiju (prema knjizi engl. Soft Tissue and Bone Tumours). Tumore Koji stvaraju
hrskavicu mozemo podijeliti na benignu, intermedijarnu i malignu skupinu. Benigni
tumori koji stvaraju hrskavicu su: subungualna egzostoza, bizarna parostealna
osteohondromatozna proliferacija, periostealni hondrom, enhondrom, osteohondrom,
hondroblastom, hondromiksoidni fiborom i osteohondromiskom. U intermedijarnu
skupinu (lokalno agresivna grupa) ubrajaju se hondromatoza i atipi€ni hrskaviéni
tumor. Maligni tumori koji stvaraju hrskavicu su hondrosarkomi gradusa 1, 2 i 3,
periostealni hondrosarkom, hondrosarkom svijetlih stanica, mezenhimalni
hondrosarkom i dediferencirani hondrosarkom. Tumori koji stvaraju kost se takoder
mogu podijeliti na benigne, intermedijarne i maligne tumore. U benigne tumore
ubrajamo osteom i osteoid osteom, dok intermedijarnoj grupi pripada osteoblastom. U
maligne tumore koji stvaraju kost ubrajaju se centralni osteosarkom niskog gradusa,
osteosarkom (konvencionalni, teleangiektaticni i osteosarkom malih stanica),
parostealni osteosarkom, periostealni sarkom, povrSinski osteosarkom visokog
gradusa i sekundarni osteosarkom. Tumori vezivnog tkiva se dijele na intermedijarnu
skupinu gdje se nalazi dezmoplasti¢ni fiborom i malignu skupinu koju predstavlja
fiborosarkom. Vaskularni tumori kostiju se dijele na benignu (hemangiom),
intermedijarnu (epiteloidni hemangiom) i malignu (epitelni hemangioendoteliom i

angiosarkom) skupinu. Gigantocelularni tumori kostiju se dijele na benigne,



intermedijarne i maligne tumore. Benigni su aneurizmatska koStana cista i
neosificirajuéi fibrom. U intermedijarne tumore se ubraja gigantocelularni tumor, a u
maligne maligni gigantocelularni tumor. Notokordalni tumori se dijele na benignu i
malignu skupinu. U benignu skupinu ubraja se benigni tumor notokordalnih stanica, a
u malignu se ubrajaju kordom, hondroidni kordom, slabo diferencirani kordom i
dediferencirani kordom. U hematopoetske neoplazme ubrajaju se plazmocitom,
maligni ne-Hodgkinov limfom, Hodgkinova bolest, difuzni limfom velikih B stanica,
folikularni limfom, B-stani¢ni limfom marginalne zone, T-stani¢ni limfom, anaplasti¢ni
limfom velikih stanica, limfoblasti¢ni maligni limfom, Burkittov limfom, histiocitoza
Langerhansovih stanica, diseminirana histiocitoza Langerhansovih stanica, Erdheim-
Chesterova bolest i Rosai-Dorfmanova bolest. Ostali mezenhimalni tumori kostiju se
dijele na benigne, intermedijarne i maligne tumore. U benignu skupinu ubrajaju se
hondromezenhimalni hamartom zida prsnog kosa, jednostavna kostana cista, fibrozna
displazija, osteofibrozna displazija, lipom i hibernom. U intermedijarnu skupinu
ubrajaju se osteofibrozna displazija nalik adamantinomu i mezenhimom. U malignu
skupinu ubrajaju se adamantinom dugih kostiju, dediferencirani adamantinom,

lejomiosarkom, nediferencirani pleomorfni sarkom i koStane metastaze. (26)

10



2.3.2. Odredivanje stadija po Ennekingu

Odredivanje stadija se razlikuje kod benignih i malignih tumora. Postoje tri stadija
benignih tumora: latentni, aktivni i agresivni. (27) Temelje se na radioloSkim
karakteristikama granica tumora. Dobro oznaCene granice predstavljaju latentnu
skupinu, dok nejasne granice predstavljaju aktivhu i agresivhu skupinu benignih
tumora. (8) Metastaze su rijetke za lokalno agresivne benigne tumore, no ponekad se
mogu javiti kod gigantocelularnog tumora i hondroblastoma. (28,29) Odredivanje
stadija za maligne tumore ukljuCuje 3 komponente: histopatoloski gradus (I= niski
gradus, ll= visoki gradus), lokalno proSirenje izvan originalnog odjeljka (A= unutar
odjeljka, B= izvan odjeljka) i prisutnost udaljenih metastaza (lll). (30) Lezije s niskim
gradusom (I) odgovaraju Broder kategoriji 1 ili 2 (niska mitotska aktivhost, mali omjer
jezgre i citoplazme, limitirajuéi pleomorfizam i rizik za nastanak metastaza koji je manji
od 25%). Lezije visokog gradusa (ll) odgovaraju Broder kategoriji 3 ili 4 (visoka
mitotska aktivnost, veliki omjer jezgri i citoplazme, puno pleomorfizama i velika $ansa
za nastanak metastaza). Subkategorije A (unutar odjelika) i B (izvan odjeljka) se
temelje na radioloSkom oslikavanju zahvacenog segmenta. Stadij lll se odnosi na bilo

koji tumor s udaljenim metastazama. (27) (Tablica 1)

Tablica 1 Odredivanje stadija malignih muskuloskeletnih tumora temeljeno na gradusu,

lokalnoj proSirenosti i prisutnosti metastaza. Preuzeto i modificirano prema Enneking WF i sur.

(1980.)
Stadij Gradus Odjeljak Metastaze
IA Nizak (G1) Unutar odjeljka (T1) MO
1B Nizak (G1) Izvan odjeljka (T2) MO
1A Visok (G2) Unutar odjeljka (T1) MO
1B Visok (G2) Izvan odjeljka (T2) MO
1] Bilo koji G Bilo koji T Regionalne ili udaljene metastaze
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Glavni nedostaci ovakvog odredivanja stadija su: izostavljanje veli€¢ine tumora koji je
bitan prognosticki faktor za nekoliko podtipova sarkoma, lezije unutar lubanje imaju
drugadije klinicko ponasanje i ne mogu se Klasificirati koristeéi ovaj sistem odredivanja

stadija te ne uzimanje u obzir epiduralnog prostora kod spinalnih tumora. (30)

2.3.3. TNM klasifikacija
TNM kKlasifikacija se sastoji od T, N, M i G faktora. Kod kosStanih tumora, ta se

klasifikacija razlikuje s obzirom na mjesto tumora.

Kod apendikularnog skeleta, trupa, lubanje i facijalnih kostiju T oznaCava tumor (T1 <
8cm, T2 > 8cm, T3= tumor koji se prosirio na vise mjesta unutar kosti). TX znaci da se
primarni tumor ne moze odrediti, a TO da ne postoji dokaz o primarnom tumoru. N
faktor se odnosi na limfne ¢vorove. NX oznacava da se regionalni limfni E&vor ne moze
procijeniti, NO da u regionalnim limfnim &vorovima nema metastaza, a N1 oznacava
prisutnost metastaza u regionalnim limfnim évorovima. M faktor se odnosi na udaljene
metastaze. MO znaci da udaljene metastaze ne postoje, a M1 oznacCava prisutnost
udaljenih metastaza. Mla se odnosi na metastaze u plué¢ima, dok se M1n odnosi na
metastaze u kostima ili drugim udaljenijim mjestima. G faktor oznacava histoloSki
gradus i njega se moze podijeliti na GX, G1, G2 i G3. GX znaci da se gradus ne moze
odrediti, G1 oznaCava dobro diferencirane lezije niskog gradusa, G2 umjereno
diferencirane lezije visokog gradusa, a G3 oznacava slabo diferencirane lezije visokog
gradusa. Na temelju tih ¢imbenika mozemo odrediti stadij tumora koji potjeCe iz
apendikularnog skeleta, trupa, lubanje i facijalnih kostiju. Stadij IA se odnosi na T1,
NO, MO i G1 ili GX. Stadij IB se odnosi na T2 ili T3, NO, MO i G1 ili GX. Stadij lIA se

odnosi na T1, NO, MO i G2 ili G3. Stadij IIB se odnosi na T2, NO, MO i G2 ili G3. Stadij
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lIl se odnosi na T3, NO, MO i G2 ili G3. Stadij IVA se odnosi na bilo koji T, NO, Mla i
bilo koji G. Stadij IVB se odnosi na bilo koji T, N1, bilo koji M i bilo koji G. Stadij IVB

se takoder moze odnositi na bilo koji T, bilo koji N, M1b i bilo koji G.

Sto se ti¢e tumora u kraljeZnici opisan je samo T faktor. TX znadi da se tumor ne moze
odrediti, a TO oznaCava da nema dokaza o primarnom tumoru. T1 oznaCava tumor
koji je ograniCen na jedan ili dva susjedna kraljeSka, T2 oznaCava tumor koji je
ograni¢en na 3 susjedna kraljeSka, a T3 oznaCava tumor koji je ograni¢en na 4 ili viSe
susjednih kraljeSaka ili se nalazi u bilo kojem drugom kraljeSku. T4 se odnosi na
proSirenje tumora u spinalni kanal ili velike krvne Zile. T4a oznaCava proSirenost
tumora samo u spinalni kanal, a T4b oznacCava prosirenost tumora u velike krvne Zile

ili prisutnost tumorskog tromba u velikim krvnim zilama.

Tumori zdjelice takoder imaju opisani samo T faktor. TX znaci da se tumor ne moze
odrediti, a TO zna€i da nema dokaza o primarnom tumoru. T1 se odnosi na tumor koji
je ogranicen na jedan segment zdjelice bez Sirenja izvan kostiju. T1a oznaCava tumor
promjera < 8cm, dok T1b oznacCava tumor koji je veci od 8 cm. T2 se odnosi na tumor
koji je ograni€en na samo jedan segment zdjelice, ali koji se proSirio izvan kosti ili na
tumor koji je zahvatio dva segmenta zdjelice bez Sirenja izvan kosti. T2a oznaCava
tumor promjera < 8cm, a T2b se odnosi na tumor koji je veci od 8 cm u promjeru. T3
oznacava tumor koji je prostire preko dva segmenta zdjelice i koji je probio kost. T3a
je tumor promjera <8cm, a T3b je tumor koji je veci od 8 cm. T4 se odnosi na tumor
koji je zahvatio 3 segmenta zdjelice ili tumor koji je zahvatio sakroilijani zglob. T4a se

odnosi na tumor koji je zahvatio sakroilijakalni zglob i koji se prostire medijalno do
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sakralnog foramena. T4b se odnosi na tumor koji zahvaca vanjske ilijacne krvne Zile
ili na prisutnost tumorskog tromba u velikim zdjelicnim krvnim zilama. Buduci da
koStani tumori koji potjec€u iz zdjelice i kraljeznice nemaju opisane ostale faktore u ovoj

klasifikaciji, njihovo odredivanje stadija nije definirano. (31)
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3. BENIGNI TUMORI KOSTIJU

Benigni tumori kostiju predstavljaju grupu razliCitih tumora koji se razlikuju prema
incidenciji, klinickoj slici i terapiji. Mnogo puta je njihova uCestalost diskutabilna zbog
kasnih pojava simptoma i teSke detekcije. (32) Dijele se u nekoliko grupa: tumori koji
stvaraju kost, tumori koji stvaraju hrskavicu, gigantocelularni tumori kostiju, tumori
koStane srzi, vaskularni tumori, tumori vezivnog tkiva, ostali tumori i lezije sliCne
tumorima. Neki od naj¢eS¢ih benignih kosStanih tumora su osteohondrom,
gigantocelularni tumor kostiju, osteoblastom, osteoid-osteom, aneurizmatska kostana

cista, fibrozna displazija i enhondrom. (33)

3.1.Benigni tumori koji stvaraju hrskavicu

3.1.1. Osteohondrom

Osteohondrom javlja se u kostima koje su nastale enhondralnom osifikacijom.
Naj¢eS¢e zahvaca metafize femura, proksimalnu tibiju i proksimalni humerus. (34)
Moze se javiti kao solitarna lezija koja naj¢eS¢e zahvaca osobe do 40. godine, dok se
hereditarni i autosomalni oblici osteohondroma javljaju kod mlade skupine ljudi i
prezentiraju se skracenjem udova i deformacijama. (35) Osteohondrom je u vecini
sluCajeva asimptomatski, ali moze izazivati mehaniCke simptome i kompresivne
neuropatije zbog svoje mase i pritiska na okolne strukture. (33) RTG je dovoljan za
potvrdivanje dijagnoze te prikazuje iregularnu hrskavicnu ,kapu“ s kalcifikacijom.
Ponekad CT i MR mogu pomodi u dijagnozi ovog tumora. (36) Maligna transformacija

dogada se u 1% slu€ajeva solitarnih tumora, a u hereditarnim oblicima ona iznosi oko
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10%. Kirursko lije€enje indicirano je kada se tumor povecava i izaziva simptome zbog

pritiskanja okolnih struktura. (33)

3.1.2. Enhondrom

Enhondrom je benigni tumor koji Cini 2,6% svih benignih koStanih tumora. Mogu se
pojaviti u bilo kojoj dobi, no najéescée se pojavljuju izmedu 10. i 39. godine. (37) Obi¢no
zahvaca kratke tubularne kosti ruke, ali se moze pojaviti i u dugim cjevastim kostima.
(34) Uglavnom je to solitarni tumor, ali se ponekad jave multipli enhondromi i takvo
stanje se naziva Ollierova bolest ili enhondromatoza. (38) Tijekom dijagnoze bitno je
razlikovati benigni enhondrom i hondrosarkom niskog gradusa odnosno atipicni
hrskavi¢ni tumor. RTG znacajke ukljuCuju prisutnost kalcifikata i podrucja osifikacije i
proSirenog korteksa. (39) MR omogucava identifikaciju malignih znacajki poput
kortikalne destrukcije i mekotkivnih komponenti. OtoCi¢i hrskavice okruzeni mascéu
takoder mogu biti korisna znacajka koja se vidi na MR-u. Enhondrom uglavnom ne
zahtijeva kirursko lijeCenje, osim u sluajevima kada se pojave simptomi, kada dode

do rasta tumora ili kada postoji rizik za patolosSku frakturu. (35)
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4. MALIGNI TUMORI KOSTIJU

Maligni tumori kostiju rijetke su neoplazme povezane s visokim morbiditetom i
mortalitetom. (40) Osteosarkom, Ewingov sarkom i hondrosarkom najces¢i su kostani
tumori i predstavljaju 90-95% svih primarnih kostanih tumora. Njihove Kklinicke,
radiografske i histoloSke znacajke su specifi€ne i postoje jasne smjernice prema
kojima se ti tumori zbrinjavaju. Ostali rijetki kosStani tumori mogu predstavijati
dijagnosticke izazove. Imaju Siroki raspon klini¢kih i radiografskih prezentacija i njihova
dijagnoza Cesto zahtijeva specifiCnu histopatologiju, imunohistokemiju i molekularnu

genetiCku analizu. (41)

5. HONDROSARKOM

5.1. Epidemiologija

Hondrosarkom je drugi najc¢esSc¢i zlo¢udni tumor kostiju nakon osteosarkoma. Prema
Medunarodnoj agenciji za istraZivanje raka predstavlja otprilike 27% svih ko$tanih
tumora, no postoje znatne razlike medu drzavama. Primjerice, u Indiji i Saudijskoj
Arabiji hondrosarkom predstavlja manje od 10% svih kostanih tumora, dok u Finskoj,
Sloveniji i Nizozemskoj predstavlja preko 45% slu€ajeva svih koStanih tumora. (42)
Hondrosarkom primarno zahvaéa odrasle osobe za razliku od druga dva naj¢e$c¢a
tumora kostiju (osteosarkom i Ewingov sarkom). Uglavhom se javlja u ljudi koji su
stariji od 30 godina, a 70% novootkrivenih hondrosarkoma dijagnosticira se u ljudi koji
su stariji od 40 godina. Kod djece i mladih hondrosarkom predstavlja 3% svih kostanih
tumora te njegova incidencija raste s dobi. (42,43) Ce$ée se javlja u muskaraca nego

U Zena s omjerom 1,2-1,6:1. (44,45) Hondrosarkomi predstavljaju grupu lokalno
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agresivnih i malignih tumora koja obuhvaca tumore s razli€itim morfoloskim i klini¢kim
obiljezjima, a zajedni¢ka im je proizvodnja hrskavicnog matriksa. (46) Upravo zbog
Sarolikosti ove skupine, razliCitih prezentacija podtipova i gradusa te razliitin
prognostickih faktora, ovi tumori C€esto predstavljaju izazov u dijagnosticiranju i

lije€enju. (47)

5.2. Klasifikacija hondrosarkoma

Hondrosarkome mozemo podijeliti na primarne i sekundarne. Primarni su
hondrosarkomi oni koji nastaju ,de novo“ dok sekundarni nastaju iz ve¢ postojecih
benignih hrskavi¢nih lezija poput enhondroma ili osteohondroma. (48) Prema
histoloskoj klasifikaciji hondrosarkom se moze podijeliti na nekoliko podtipova od kojih
je naj¢esci konvencionalni hondrosarkom koji predstavlja 85% svih hondrosarkoma.
(49) On se nadalje moze podijeliti na centralni, periostealni i periferni s obzirom na
anatomsku lokalizaciju. Centralni se hondrosarkom nalazi unutar kosti, periostealni se
nalazi na povrsini kosti dok periferni hondrosarkom nastaje iz hrskavicne kape
osteohondroma. (50) Ostali histoloSki podtipovi su puno rjedi, a to su dediferencirani
hondrosarkom koji predstavlja 10% svih hondrosarkoma, mezenhimalni
hondrosarkom i hondrosarkom svijetlih stanica koji zajedno predstavljaju manje od 2%
svih sluCajeva hondrosarkoma te naposlijetku periostealni hondrosarkom. (47) S
obzirom na agresivnost, mogu se podijeliti na niski, intermedijarni i visoki gradus. (48)
Lezije niskog gradusa gotovo nikada ne metastaziraju, ali mogu recidivirati nakon
neadekvatno (nedovoljno agresivno) obavljene operacije. (51) Lezije intermedijarnog

gradusa imaju od 10% do 33% S$anse za stvaranje recidiva i metastaza dok je taj
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postotak kod lezija visokog gradusa oko 70%. (52) Primarni konvencionalni
hondrosarkom niskog i srednjeg gradusa predstavlja 70%-75% svih slucajeva

hondrosarkoma. (51)

5.3. Genetska podloga nastanka hondrosarkoma

Jedna od najCescih toCkastih mutacija dogada se u IDH1 i IDH2 genima. lIzocitrat
dehidrogenaza (IDH) je metaboli¢ki enzim koji sudjeluje u oksidativnoj dekarboksilaciji
izocitrata u alfa-ketoglutarat. Mutacije u IDH1 i IDH2 genu su opisane u nekoliko
tumora ukljuc€ujuci gliome (53) i akutnu mijeloi¢nu leukemiju (54). IDH1/2 mutacije su
takoder primije¢ene u osoba s tumorima koji stvaraju hrskavicu od kojih je 50%
bolesnika imalo dijagnosticiran hondrosarkom. Unato¢ tome, ove mutacije nisu
pronadene u hondrosarkomu svijetlih stanica i mezenhimalnom hondrosarkomu.
Postoji nekoliko varijanti ovih mutacija poput Argl32 IDH1, Argl72 IDH2 i Arg140
IDH2 varijante od kojih je najceSc¢a Arg132 IDH1 varijanta. Mutacije u oba gena
smanjuju prezivljenje bolesnika s dijagnosticiranim hondrosarkomom. (55) IDH
mutacije smanjuju aktivnost alfa-ketoglutarata Sto dovodi do povecane razine
onkometabolita D-2-hidroksiglutarata. (56) Akumulacija tog metabolita utjeCe na
histonsku metilaciju, signalizaciju hipoksije i reparaciju DNA molekule. (57) Prisutnost
IDH mutacija moze pomoc¢i kod diferencijalne dijagnoze dediferenciranog
hondrosarkoma i nediferenciranog plemorfnog sarkoma jer nediferencirani pleomorfni
sarkom nece imati IDH mutacije. (47) Druga naj¢eS¢a mutacija kod konvencionalnog
i dediferenciranog hondrosarkoma je mutacija TP53 gena. Bududéi da postoji korelacija

izmedu pretjerane ekspresije TP53 gena i viseg histoloSkog gradusa tumora, ovaj gen
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ima bitnu ulogu u tumorskoj progresiji. (58) Ciklin-ovisna kinaza 4 (CDK4) takoder je
Cesto mutirana kod bolesnika s hondrosarkomom i djeluje tako $to inhibira p53 protein.

(59)

5.4. Konvencionalni hondrosarkom

Konvencionalni hondrosarkom naj¢es¢i je podtip hondrosarkoma te se javlja u odraslih
osoba izmedu 20 i 80 godina. Vrh incidencije je u razdoblju izmedu 4. i 6. desetljeca
zivota. (60) Moze se pojaviti u bilo kojoj kosti skeleta, a incidencija javljanja u
apendikularnom i aksijalnom skeletu vrlo je slicna. Naj¢eS¢e se javlja u zdjelici,
proksimalnom femuru, proksimalnom humerusu i rebrima. Rjede lokalizacije gdje se
ovaj tumor moze pojaviti su kraljeznica, lopatica i prsna kost, a vrlo rijetko i u
kraniofacijalnim kostima, klju€noj kosti i pateli. (48) Bol je naj¢eSc¢i simptom i obi¢no je
progresivna, dugo traje (nekoliko mjeseci ili godina) i pogorSava se nocu. Ostali
simptomi ukljuCuju oteklinu i patoloske frakture. (61) Prema histoloskoj diferencijaciji,

konvencionalni hondrosarkom ima 3 gradusa.

Atipi¢ni hrskavi¢ni tumor/hondrosarkom gradusa 1 d{esto nalikuje normalnom
hrskavicnom tkivu ili enhondromu. Celularnost je uglavnom niska ili umjerena dok
hondrociti imaju male, guste, binuklearne jezgre koje u vecini slu€ajeva nisu uvecane.
MitotiCke figure nisu prisutne, stroma je gradena uglavnom od hrskavic¢nog tkiva, a
miksoidna podrucja su rijetka ili odsutna. (48) Izraz atipi¢ni hrskavi¢ni tumor odnosi se
na tumore koji se nalaze u apendikularnom skeletu poput dugih i kratkih cjevastih

kostiju, dok se izraz hondrosarkom gradusa 1 odnosi na tumore smjeStene na
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aksijalnom skeletu ukljuujuéi zdjelicu, lopaticu i ravne kosti i uglavnom imaju loSiju

prognozu. (62) (Slika 1)

Hondrosarkom gradusa 2 obiljezen je pove¢anom celularnodéu Sto rezultira
smanjenim udjelom hrskavi€nog matriksa i povec¢anim udjelom miksoidnih podrucja
unutar strome. MitotiCka aktivhost je niska, a stanine jezgre su uvecane i

hiperkromatske. Binuklearni i multinuklearni hondrociti su Cesti. (48) (Slika 1)

Hondrosarkom gradusa 3 ima najvecu celularnost s oskudnim hrskaviénim matriksom
i dominantnim miksoidnim podrucjima. Hondrociti su iregularni i vretenastog su oblika
te imaju tendenciju medusobnog zdruzivanja. Jezgre su 5 do 10 puta vece nego
normalne. Mitoticke figure Cesto liCe na podrucja nekroze. Hondrosarkom ovog

gradusa takoder ima opseznija podrucja nekalcificiranog tkiva. (62) (Slika 1)
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Slika 1 — HistoloSka slika konvencionalnog hondrosarkoma u razli¢itim histoloskim gradusima.
Tumori viSeg gradusa su hipercelularni s pove¢anom mitotiCkom aktivno$¢éu, citoloSkom i

nuklearnom atipijom, a matriks se mijenja od hijalinog do mukoidnog ili miksoidnog (bijela

21



strelica pokazuje binukleaciju hondrocita dok crna pokazuje visoko atipi¢ne hondrocite) Prema

Zajac AE i sur. (2021)

5.5. Dediferencirani hondrosarkom

Dediferencirani hondrosarkom predstavlja podvrstu hondrosarkoma visokog gradusa
s bimorfnom histolo§kom slikom koja se sastoji od konvencionalnog hondrosarkoma
s naglim prijelazom u nehrskavi¢ni sarkom. (34) Prosje¢na dob kada se ovaj tumor
javlja je izmedu 50 i 60 godina te se CeSce javlja u muskaraca. Naj¢eS¢e zahvaca
femur (46%), zdjelicu (28%), humerus (11%) i lopaticu (5%). Naj¢es¢i simptom je bol
(90%) koju po uCestalosti prati patoloska fraktura. (63) Dediferencijacija obi¢no nastaje
iz enhondroma ili hondrosarkoma niskog gradusa. (64) Histopatoloski, karakteristiCne
morfoloSke znacajke ukljuCuju dvije vrste komponenti, dobro diferencirani tumor koji
stvara hrskavicu niskog gradusa te nediferenciranu komponentu visokog gradusa.
Dediferencirane komponente mogu ukljuCivati konvencionalni osteosarkom,
teleangiektatiéni osteosarkom, nediferencirani pleomorfni sarkom i fibrosarkom.

(65,66) (Slika 2)
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Slika 2 - Mikroskopske znacCajke dediferenciranog hondrosarkoma. Slika A: Hrskavi¢na

komponenta prikazuje hrskavi¢nu strukturu gradusa 1, a druga komponenta prikazuje sarkom
niskog gradusa. Slika B: Hrskavi¢na komponenta prikazuje hrskavi¢nu strukturu gradusa 2, a
druga komponenta prikazuje miksofibrosarkom. Slika C: Debelo vezivno tkivo dijeli hrskavicu
i sarkom. Slika D: Dobro diferencirani noduli hrskavice okruZeni sarkomom. Prema Gong LH

i sur. (2021.)

5.6. Mezenhimalni hondrosarkom

Mezenhimalni hondrosarkom je maligni, bifaziéni tumor visokog gradusa. Cini 2-4%
svih slu€ajeva hondrosarkoma i uglavnom se javlja kod adolescenata i mladih odraslih.
(67) Ima Siroku anatomsku distribuciju koja uklju€uje kosti i meka tkiva. Kostane lezije
se naj¢eSce javljaju u donjoj vilici, rebrima, crijevnoj kosti, kraljeScima i donjim
ekstremitetima. (26) Jedna trecina svih lezija se javlja u ekstraskeletnim mjestima od
kojih mozdane ovojnice predstavljaju najéeSc¢e mijesto javljanja. (60) Kod vecine

bolesnika javljaju se bol i oticanje. (68) HistoloSki, mezenhimalni hondrosarkomi
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pokazuju male do srednje velike, slabo diferencirane okrugle stanice i otoCice dobro

diferencirane hijaline hrskavice. Tumorske stanice su poslozene u obliku koji nalikuje

na hemangiopericitom. (26) (Slika 3)

Slika 3 — Mezenhimalni hondrosarkom. Slika A: Bimorfni uzorak koji se sastoji od oto€i¢a
hijaline hrskavice i nediferenciranih stanica. Slika B: Nediferencirane male stanice s relativno

okruglim jezgrama i oskudnom citoplazmom. Prema Kim MJ i sur. (2011.)

5.7. Hondrosarkom svijetlih stanica

Hondrosarkom svijetlih stanica predstavija rijetku varijantu niskog gradusa
hondrosarkoma. Ce$ée se javlia u muskaraca nego u Zena s omjerom 2,6:1 i
uglavnom se javlja u epifizima dugih kostiju. lako su proksimalni femur i glava
humerusa naj¢eS¢a mjesta javljanja ovog tumora, kosti poput kraljeznice, rebara i
zdjelice takoder mogu biti zahvaéene. Ovaj se tumor javlja u Sirokoj dobnoj distribuciji
s vrhom incidencije izmedu 3. i 4. desetljeca Zivota. Unato¢ tome $to simptomi nisu

specificni, bol je najées¢i simptom i Cesto traje preko godinu dana. HistoloSki, tumor
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sadrzi mala podrucja konvencionalnog hondrosarkoma niskog gradusa dok je vecina
tumora sastavljena od velikih poligonalnih hondrocita koji imaju vezikularne

eozinofilne jezgre. (69) (Slika 4)
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Slika 4 - Hondrosarkom svijetlih stanica. Tumorske stanice sa svijetlom citoplazmom izmedu

iregularnih trabekula kosti. Prema Kim MJ i sur. (2011.)

5.8. Periostealni hondrosarkom

Periostealni hondrosarkom je rijetka varijanta hondrosarkoma koja proizlazi iz vanjske
povrsine kosti. Predstavlja manje od 2% svih slu€ajeva hondrosarkoma i manje od
0,2% svih kostanih tumora. (70) Javlja se uglavhom u razdoblju izmedu 20. i 40.
godine zZivota i to ¢e8¢e u muskaraca. Vise od polovice sluCajeva periostealnog
hondrosarkoma je lokalizirano u distalnom dijelu femura. Rjede moZe zahvatiti

humerus, tibiju, zdjelicu i rebra. (71) HistoloSka slika slicha je konvencionalnom
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hondrosarkomu koji je sastavljen od €vrstih ¢vori¢a hijaline hrskavice s promjenjivim
udjelom miksoidne strome. Vecina periostealnih hondrosarkoma pripada gradusu 1 ili

2. (72)

5.9. Postavljanje dijagnoze hondrosarkoma

Rano postavljanje dijagnoze od velike je vaznosti za u€inkovito lije€enje i postizanje
boljeg ishoda lije€enja Sto ponekad moze biti zahtjevno zbog raznolike klini¢ke slike
koja ukljuCuje nespecificne simptome te zbog heterogenog izgleda na radioloSkim
pretragama i varijabilnog bioloSkog ponaSanja. Jedan od najbitnijih koraka u
postavljanju dijagnoze je diferencijacija izmedu agresivnih i benignih lezija. Postoje
odredene karakteristike koje povezujemo s agresivnijim oblicima tumora. To su tumori
vec¢ih dimenzija, lokalizacija u zdjelici i proksimalnim dijelovima ekstremiteta,
prisutnost multiplih medularnih lezija i pojavljivanje tumora kod bolesnika koji su stariji
od 50 godina. (47) Naj¢es¢i simptomi su bol koja se pogorSava nocu, palpabilne mase,
ograni¢en raspon pokreta zahvacenog zgloba, patoloSke frakture i otekline. Uz to,
mogu se javiti i simptomi koji su povezani s veli¢inom samog tumora kao i njegovom
lokalizacijom, a to su dizurija, urinarna inkontinencija i opstrukcija crijeva. Naj¢eS¢e
dijagnosticirani hondrosarkomi su oni niskog i intermedijarnog gradusa gdje uglavnom
prevladava hondrosarkom gradusa 2. (73) Jedan od glavnih izazova kod radioloSkog
oslikavanja hondrosarkoma je omoguditi diferencijalnu dijagnozu izmedu
hondrosarkoma i benignih tumora poput enhondroma. Primarno radiolosko

oslikavanje ukljuCuje RTG, CT, MR, scintigrafiju i PET. (47)
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5.9.1. Oslikavanje hondrosarkoma konvencionalnim rendgenom

Prikaz konvencionalnog hondrosarkoma ovisi o njegovom gradusu i moze varirati od
dobro definirane radiolucentne lezije koja je nerazlu€iva od enhondroma do
agresivnog tumora s nejasnim granicama, kortikalnom destrukcijom i Sirenjem u
okolna meka tkiva. (74) Lezije manje od 5 cm, ne probijanje korteksa, kao i nedostatak
litiCkih komponenti ide u prilog benignim lezijama. RadioloSki nalazi kortikalne
destrukcije, Sirenja u okolna meka tkiva i prisutnost lezija kao da su kost ,izgrizli moljci®
uglavnom su povezani s agresivnijim oblicima hondrosarkoma. (61) Konvencionalni
hondrosarkom najCeSc¢e je karakteriziran mijeSanim i sklerotiCnim lezijama s vidljivim
kalcifikacijama. Skleroti¢ni dijelovi lezije predstavljaju mineralizaciju hrskavi¢nog
matriksa i vide se u 60-78% lezija. Karakteristi¢ni izgled mineraliziranog hrskaviénog
matriksa prstenastog je uzorka. Hondrosarkomi viseg gradusa uglavnom sadrze
manje opsezna podrucja mineralizacije matriksa. Kontinuirano Sirenje tumora dovodi
do endostealnog nagrizanja koje prethodi kortikalnoj penetraciji. Endostealno
nagrizanje bitno je obiljezje koje pomaze u diferencijaciji izmedu enhondroma i
hondrosarkoma. Kada prelazi dvije trecine debljine kortikalisa pouzdan je dokaz da se

radi o hondrosarkomu. (75) (Slika 5)
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Slika 5 - Konvencionalni hondrosarkom. Anteroposteriorna radiografija desnog humerusa
pokazuje intramedularnu radiolucentnu leziju s kalcifikacijom hrskavicénog matriksa. Prema

Kang Sik H i sur. (2017.), str. 112.

Prikaz dediferenciranog hondrosarkoma znacajno varira buduéi da se sastoji od dvije
komponente. Jedna komponenta predstavlja hrskaviéne kalcifikate, a druga
predstavlja visoko agresivne, nehrskavicne osteolitiCke lezije s nejasnim rubovima,
kortikalnim prodorom i Sirenjem u meka tkiva. (74) Kada je udio lezije visokog gradusa

malen, dediferencirani hondrosarkom nalikuje na konvencionalni hondrosarkom
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niskog gradusa. Kada udio nehrskavi¢nih lezija visokog gradusa poraste, dolazi do

progresije agresivne kostane lezije i smanjenja mineralizacije matriksa. (61)

Mezenhimalni hondrosarkom ¢esto nalikuje na konvencionalni hondrosarkom
pokazujuéi osteoliticka i destruktivna podruc¢ja s kalcifikacijama. Uglavhom stvara
lezije koje izgledaju kao da su ih ,, izgrizli moljci“. Skleroza i periostalna reakcija mogu
biti prisutne iako su rijetke. Tumor je Cesto velik i Siri se izvan kostiju. Vec€ina tumora

je smjestena intramedularno dok se tek maniji dio pojavljuje na povrSini. (68)

Hondrosarkom svijetlih stanica uglavnom se prikazuje kao litiCka lezija s jasnom
granicom izmedu tumora i normalne kosti. Kod ovog tumora u vecini slu¢ajeva nema

kortikalne destrukcije i periostalne reakcije. (76)

Periostealni hondrosarkom je obi¢no lokaliziran u metafizi i Eesto pokazuje lobuliranu
masu vecu od 5 cm koja se nalazi na korteksu. lako se Cesto vidi zadebljanje ili
stanjivanje korteksa, ova vrsta tumora ne uzrokuje kompletnu kortikalnu destrukciju.

(77)
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5.9.2. Oslikavanje hondrosarkoma kompjuteriziranom tomografijom (CT)

Kompjuterizirana tomografija (engl. computerized tomography — CT) predstavlja
izrazito osjetliivu metodu kojom se moZze vrlo precizno detektirati mineralizacija
matriksa (za razliku od RTG-a) i adekvatno prikazati intraosealne i ekstraosealne
mekotkivne komponente hondrosarkoma. Zbog svoje osjetljivosti u detektiranju
kalcificiranog matriksa i dubokog endostealnog nagrizanja u intramedularnim lezijama,
CT se Cesto koristi kao dodatak radiografiji kod inicijalnih procjena hrskavi¢nih lezija i
to prvenstveno za procjenu gradusa tumora. Osim toga, CT i dalje ostaje prvi izbor za

izvodenje navodenih biopsija hondrosarkoma. (48)

Kod konvencionalnog hondrosarkoma CT optimalno prikazuje mineralizaciju matriksa
i to posebice u anatomski zahtjevnim i slozenim lokalizacijama. Niti opseg, niti
prisutnost mineralizacije matriksa ha CT-u ne pomazu u razlikovanju enhondroma i
hondrosarkoma u dugim kostima. Oko 90% slucajeva fokalnih podru¢ja endostealnog
nagrizanja, koje prelazi dvije trecine debljine kortikalisa, odnosi se na hondrosarkom
dok se samo 10% slu€ajeva odnosi na enhondrom. Kortikalno zadebljanje i periostalna
reakcija jednako se dobro vide i na CT-u i na RTG-u, a identifikacija tumora koji se
prosirio u meka tkiva uglavnom iskljuCuje dijagnozu enhondroma. Intraosealne i
ekstraosealne nemineralizirane strukture tipi€no imaju nisku atenuaciju na CT-u zbog
visokog udjela vode u hijalinoj hrskavici. Lezije visokog gradusa imaju visoku CT

atenuaciju zbog povecane celularnosti i smanjenog sadrzaja vode. (75) (slika 6)
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Slika 6 - CT prikaz konvencionalnog hondrosarkoma. Intramedularna radiolucentna lezija s

kalcifikacijom hrskavi¢nog matriksa. Prema Kang Sik H i sur. (2017.), str. 112.

Kod dediferenciranog hondrosarkoma, komponenta niskog gradusa ima nisku
atenuaciju na CT-u dok nehrskavicha komponenta visokog gradusa ima visoku

atenuaciju. (48)

Mezenhimalni se hondrosarkom prikazuje agresivhom koStanom destrukcijom,
mineralizacijom hrskaviénog matriksa i pridruzenom velikom mekotkivnom masom.
Takoder se mogu vidjeti zariSta niske atenuacije koje najvjerojatnije predstavljaju

nekrozu. (48)
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Kod hondrosarkoma svijetlih stanica CT bolje prikazuje mineralizaciju matriksa,
kortikalnu destrukciju i Sirenje u meka tkiva za razliku od radiografije. Nemineralizirana

tkiva uglavnom imaju nisku atenuaciju na CT-u. (48)

Periostealni se hondrosarkom na CT-u prikazuje kao okrugla ili ovalna masa uz

stanjeni ili zadebljani, ali netaknuti korteks. (70)

5.9.3. Oslikavanje hondrosarkoma magnetskom rezonancijom (MR)

U klini¢koj se praksi magnetska rezonanca (engl. magnetic resonance imaging — MR)
koristi za preoperativnu procjenu hondrosarkoma, odredivanje gradusa lezije i
razlikovanje benignih i malignih tumora. Kalcificirani matriks prikazuje se kao zariste
niskog intenziteta signala dok su Zarista hrskavicne komponente prikazana kao
podrucja visokog intenziteta signala na T2 sekvencama. Podru¢ja s miksoidnim
promjenama, $to je obiljeZje intermedijarnih lezija, takoder se prikazuju kao zariSta
visokog intenziteta signala na T2 sekvencama. S druge strane, lezije visokog gradusa,
ceSce pokazuju heterogeni intenzitet signala i uglavhom su udruzene s

ekstraskeletnim mekotkivnim komponentama tumora. (78)

Konvencionalni hondrosarkom na T1 sekvencama tipi¢no se prikazuje kao podrudje s
niskim do umjerenim intenzitetom signala. Unutar lezije mogu postojati mala zarista
T1 hiperintenziteta koja predstavljaju ,zarobljenu® kostanu srz. Nemineralizirane
komponente hondrosarkoma imaju visoki intenzitet signala na T2 sekvencama zbog
velikog sadrzaja vode unutar hijaline hrskavice. Hrskavi¢ni lobuli mogu biti okruzeni

sa septama niskog intenziteta signala. Podrucja s mineralizacijom matriksa su Cesta
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kod ovog tipa hondrosarkoma i imaju niski intenzitet signala zbog ¢ega se ¢esto moze

vidjeti heterogenost na T2 sekvencama. (48) (Slika 7)

Slika 7 - MR prikaz konvencionalnog hondrosarkoma. Slika E: T1 sekvenca prikazuje
lobularni uzorak lezije sa slabim intenzitetom signala. Slika F: T2 sekvenca prikazuje lobularni

uzorak lezije s visokim intenzitetom signala. Prema Kang Sik H i sur. (2017.), str. 113.

Magnetska rezonanca dediferenciranog hondrosarkoma moze prikazivati dva razli€ita
podrucja intenziteta signala. Elementi konvencionalnog hondrosarkoma niskog

gradusa imaju visoki intenzitet signala na T2 sekvencama dok nehrskavi¢na
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komponenta ima varijabilni intenzitet signala na T2 sekvencama koji varira od niskog

do visokog. (48)

Mezenhimalni hondrosarkom ima niski do umjereni T1 i umjereni T2 intenzitet signala
na magnetskoj rezonanci. Podru€ja mineraliziranog matriksa su uglavhom teza za

detektirati nego na CT-u. (76)

Hondrosarkom svijetlih stanica tipicno pokazuje umjereni intenzitet signala na T1
sekvencama i heterogeni visoki intenzitet signala na T2 sekvencama. Takoder, mogu
postojati podrucja s hiperintenzitetom na T1 sekvencama koja predstavljaju krvarenje

unutar lezije. (76)

Periostealni hondrosarkom ima niski heterogeni intenzitet signala na T1 sekvencama

dok na T2 sekvencama ima visoki intenzitet signala. (48)

5.9.4. Koristenje nuklearne scintigrafije tehnecijem u postavljanju dijagnoze
hondrosarkoma

Troetapna scintigrafija skeleta koja koristi Tc-99m-MDP sluzi nam za detekciju upalnih
bolesti kostiju, kompleksnih bolnih sindroma, dijabetiCkog stopala te odredivanje
gradusa kostanih tumora, a Cine ju tri faze. Prva faza predstavlja dinami¢ko snimanje
podrucja od interesa (angiografska faza). Druga faza predstavlja statiCko snimanje i
prikazuje nakupljanje krvi u mekim tkivima, dok tre¢a faza predstavlja odgodeno
statiCko snimanje kostanih struktura. Ova metoda je senzitivna, ali ne i specifi¢na u
diferencijalnoj dijagnostici benignih i malignih lezija kod bolesnika sa suspektnim
koStanim tumorima. (79) Lazno pozitivni rezultati ponekad se mogu javiti u stanjima

kao Sto su trauma, upala, ishemija i ekstraskeletni kalcifikati. LaZzno negativni rezultati
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Cesto se javljaju u bolesnika koji uzimaju bisfosfonate. (80) Kada troetapna scintigrafija
pokaze pojacano nakupljanje radiofarmaka u prve dvije faze, a odsutnost nakupljanja
u trecoj fazi, tada se najvjerojatnije radi o abnormalnostima mekih tkiva poput celulitisa
ili tumora. U sluaju da su prve dvije faze negativne, a treca pozitivha, postavlja se
sumnja na patologiju kostiju kao Sto su frakture, osteoblasti€ne metastaze i odredene
metaboliCke bolesti. Poja¢ano nakupljanje u sve tri faze moze ukazivati na agresivne

tumore kostiju. (81) (Slika 8)

- .

Slika 8 - Nuklearna scintigrafija hondrosarkoma. Prikaz pojaanog nakupljanja u

proksimalnom dijelu desnog humerusa. Prema Kang Sik H i sur. (2017.), str. 112.

35



5.9.5. Pozitronska emisijska tomografija

PET pomoc¢u akumulacije FDG se koristi u detektiranju hondrosarkoma.
Standardizirana vrijednost nakupljanja (SUV) korelira s gradusom tumora gdje
benigne tumore povezujemo s niskim vrijednostima SUV-a. PET ima visoku
specificnost i senzitivnost u dijagnozi hondrosarkoma te je superiornija u odnosu na
nuklearnu scintigrafiju. Takoder je korisna za odredivanje gradusa i pracenje tumora.
Unato€ tome, sama vrijednost SUV-a nije dovoljna za razlikovanje hondrosarkoma i

benignih lezija. (82)
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6. LIJECENJE HONDROSARKOMA

6.1. Kirursko lijeCenje

Lije€enje hondrosarkoma ovisi o tipu, gradusu i lokalizaciji tumora. Najbolji prediktor
ponasanja tumora je procjena gradusa. Kirurski pristup i dalje ostaje najbolji, a
ponekad i jedini nacin lijeCenja hondrosarkoma buduc¢i da su radioterapija i
kemoterapija neucinkoviti kod ove vrste tumora. KirurSke opcije su kiretaza, Siroka
resekcija i amputacija. Odabir ovih opcija ovisi 0 ¢imbenicima poput veli€ine i

lokalizacije tumora te stupnja malignosti. (83)

Kada je rije€ o atipiénom hrskavicnom tumoru ne postoji univerzalno kirursko rieSenje.
Intralezijska kiretaza, sama ili u kombinaciji s lokalno adjuvantnom terapijom,
marginalna resekcija i en-bloc resekcija neke su od opcija za kirurSko lijecenje takvog
tumora. (84) Intralezijska kiretaza je postupak u kojem se tumor uklanja, a da pritom
okolna kost ostaje netaknuta. Tumoru se pristupa kroz mali kortikalni prozor i uklanja
se kiretom i to obi¢no pod fluoroskopijom ili pod direktnom vizualnom kontrolom. Kako
bi se prosirili kirurski rubovi, koristi se nekoliko lokalnih adjuvantnih terapija kao Sto su
fenol, polimetilmetakrilat (PMMA), tekuéi dusik i engl. high speed burr. PMMA se Cesto
koristi u ortopedskoj kirurgiji i to primarno za fiksaciju endoproteza, a moze se Koristiti
i za ispunjavanje Supljina kostiju Sto omogucéuje bolesniku da podnosi veca
opterecenja u ranoj fazi oporavka. (85) PMMA zapravo predstavlja glavni dio (90%)
smjese kostanog cementa dok maniji dio (10%) otpada na kristale kontrastnog medija.
Struktura koStanog cementa gradena je od dvije tvari, malih Cestica prepolimeriziranog
PMMA i teku¢éeg monomera metilmetakrilata. Obje tvari se pomije$aju i medusobno
polimeriziraju. Mikroskopski takva reakcija dovodi do formiranja mrezaste strukture u

koju su ugradene Cestice PMMA. Takva mrezasta struktura omogucuje koStanom
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cementu obogacivanje drugim tvarima, primjerice antibioticima. (86) Osim toga,
kosStani cement tijekom polimerizacije ima mogucénost postizanja temperature od 107
°C koja je dovoljno visoka da osteti tumorske stanice i minimalizira rizik od nastanka
lokalnih recidiva. (47) U konacnici, kiretaza Cuva integritet kostiju i zglobova za razliku
od amputacije ili en-bloc resekcije i kao rezultat funkcionalni ishod je puno bolji. lako
takva metoda lije€enja ima svoje prednosti, ona i dalje nosi rizik za nastanak fraktura

i infekcija. (85)

Kod hondrosarkoma gradusa 1, 2 i 3 najbolji izbor za kirurSko lijeCenje je Siroka
resekcija. (87) To je operacija u kojoj se uklanjaju cijeli segmenti kostiju, a ako je
potrebno, takoder i zglobovi, s ciliem postizanja Cistih kirur§kih rubova. Ukoliko se
zilnoziv€ane strukture ne mogu ocCuvati ili rekonstrukcija nije izvediva, ponekad je
neophodno uciniti i amputaciju ekstremiteta. U slu€ajevima kada se udovi mogu
spasiti, a zglobovi ne, potrebno je ugraditi posebne endoproteze koje nadomjestaju
dijelove kostiju i okolne zglobove, a nazivaju se tumorske totalne endoproteze koljena
ili kuka, kao i drugih (rjedih) lokalizacija. Takve ¢e operacije Cesto zahtijevati posebno
dizajnirane endoproteze umjesto onih konvencionalnih. Kod uklanjanja segmenata
kostiju izmedu zglobova, rekonstrukcija se Cesto radi s autolognom kosti ili pak
homolognim ko$tanim transplantatima. Siroka resekcija, bez obzira na
rekonstrukcijske mogucnosti, ¢esto dovodi do funkcionalnih poremecaja, a kod ovih
se bolesnika moze javiti i privremeni gubitak funkcije miSi¢a. Zbog velikog opsega i
duljeg trajanja, ove operacije nose povecani rizik od postoperativnih infekcija,
oStecCenja zilnoziv€anih struktura, prijeloma kosti i razvoja tromboembolijskih

dogadaja. (85)
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Hondrosarkomi visokog gradusa koji su lokalizirani u dugim kostima uglavnom
zahtijevaju kirurSku resekciju nakon koje slijede i ostale kirurSke metode kojima je cil]
posteda udova, tzv. engl. limb preservation surgery — LPS ili limb sparring surgery.
Takve operacije uklju€uju rekonstrukciju modularnim endoprotezama, protezama koje
su radene po mijeri ili kostanim transplantatima. U rijetkim slu€ajevima, veliCina ili
lokalizacija ovih tumora zahtijeva radikalniji pristup gdje amputacija zahvacenog

ekstremiteta ostaje jedina opcija lijeCenja. (47) (Slika 9)

Slika 9 — Visoki gradus lokalno uznapredovalog hondrosarkoma. Preoperativna slika lokalno
uznapredovalog G2 (Slika A) i G3 (Slika B) hondrosarkoma lijevog femura. Rekonstrukcija

modularnom endoprotezom (Slika C i D) Prema Zajac AE i sur. (2021)
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Hondrosarkomi visokog gradusa koji se nalaze unutar zdjelice i kraljeznice Cesto su
zahtjevni za lijeCenje zbog svoje veliCine i odnosa s okolnim strukturama poput

mokra¢nog mjehura i kraljezni¢ke mozdine. (88)

Kod hondrosarkoma lokaliziranih u zdjelici, Cesto se prilikom postavljanja dijagnoze
uoCava prisutnost velikih tumora koji se Sire u trbusnu i zdjelicnu Supljinu. Nedostatak
znacajnih anatomskih barijera omogucava tumoru da se proSiri u abdominalnu Supljinu
i malu zdjelicu stvarajuci velike izvanskeletne mase koje mogu komprimirati vazne
strukture kao $to su mokracni mjehur, rektum i velike krvne Zile. U takvim slu€ajevima
postizanje Sirokih kirurSkih rubova moze biti problemati¢no ili nemoguce bez
mutiliraju¢ih zahvata i amputacija, a u rijetkim slucajevima je resekcija tumora Cak i
nemoguca te se bolesnici upucCuju na palijativno lijeCenje. Resekcija zdjelicne
neoplazme moze se podijeliti na tri tipa: tip 1 se odnosi na resekciju bo¢ne kosti, tip
2 se odnosi na resekciju acetabuluma, a tip 3 se odnosi na resekciju sjedne kosti
zajedno s granom pubi¢ne kosti. Ponekad se nije moguce drzati tih pravila i to
uglavnom kod tumora koji komprimiraju zilnoziv€ane strukture. U slu¢aju kada tumori
ugrozavaju kriticne anatomske strukture potrebno je modificirati standarde kako bi se
postigli Sto bolji rezultati. Zbog svega navedenog, dobro preoperativho planiranje
olakSava operaciju i dovodi do boljih postoperativnin rezultata. Preoperativno
planiranje trebalo bi uklju€ivati primarno radiolo$ko oslikavanje, biopsiju i odredivanje

gradusa tumora. (47)

Za razliku od ostalih perifernih hondrosarkoma, hondrosarkomima lokaliziranima u
kraljeznici teZe se pristupa, obi¢no su manje veli€ine i imaju vecu $ansu za nastanak
recidiva te manju stopu prezZivljenja. (89) Siroka en-bloc resekcija s negativnim

rubovima smatra se zlatnim standardom za tumore smjesStene u kraljeznici. Ona se
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odnosi na uklanjanje lezije u jednom komadu koji je obavijen slojem zdravog tkiva.
Zbog anatomske kompleksnosti kraljeznice, ova vrste operacije ima visoki morbiditet
i to najCeS¢e zbog ozljeda velikin krvnih zila, kraljeznicke mozdine, zivaca i
prekomjernog krvarenja. (87) Resekcija postaje posebno komplicirana kada tumor
zahvaca viSe razina kraljezaka i neuralno tkivo te kada se nalazi u vratnim ili sakralnim
regijama. Zbog toga je potrebno pazljivo planiranje i razmatranje prije takve operacije.
Kada ona nije izvediva, kao alternativa se preporuca parcijalna resekcija, ali i bilo koja

druga metoda koja ne prodire kroz kapsulu tumora. (89) (Slika 10)

Slika 10 — Desna ekstrakavitarna resekcija torakalnog hondrosarkoma. Slika A: Inicijalni

pristup leziji. Slika B: En-bloc resekcija lezije s dekompresijom kraljeznicke mozdine. Slika

C: Uzorak hondrosarkoma. Prema Nisson i sur. (2018.)
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6.2. Uloga radioterapije u lijeCenju hondrosarkoma

Hondrosarkomi su tumori koji rastu polagano i koji imaju relativno mali udio stanica
koje se mitotski dijele. Budu¢i da radioterapija djeluje upravo na takve stanice,
hondrosarkom se smatra tumorom koji je uglavhom rezistentan na radioterapiju.
Radioterapija dolazi u obzir u dvije situacije: poslije inkompletne resekcije (kurativna)
i u situacijama u kojima resekcija nije izvediva ili bi uzrokovala visoku morbidnost
(palijativna). Za kurativhe namjene, doze bi trebale biti ve¢e od 60 Gy kako bi se
postigla lokalna kontrola. Medutim, primjena takvih doza ponekad je nemoguca zbog
blizine vaznih neuroloskih struktura, osobito ako je rije¢ o hondrosarkomu koji se
nalazi unutar baze lubanje ili u aksijalnom skeletu. Buduci da takvi tumori ¢esto nisu
dostupni za radikalnu resekciju, postoperativna radioterapija se ipak mora provoditi.
Hondrosarkomi koji nisu resektabilni, a uzrokuju pojavu znacajnijih simptoma

razmatraju se za palijativnu radioterapiju. (46)

Protonska terapija je u prednosti zbog minimalne izlazne doze nakon taloZenja
energije u ciljnom volumenu zbog ¢ega manje ostecuje okolna tkiva. Ovakva terapija
je pronasla svoju primjenu kod tumora koji se nalaze unutar baze lubanje i aksijalnom
skeletu. Radioterapija ugljiénim ionima i ostalim nabijenim Cesticama predstavlja jos
jedan modalitet zraenja koji kombinira fiziCke prednosti protona s viSom

radiobioloskom aktivnosti. (46)
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6.3. Uloga kemoterapije u lije€enju hondrosarkoma

Kemoterapija generalno nije ucinkovita kod hondrosarkoma, posebice kod
konvencionalnog tipa. Postoji nekoliko razloga zbog €ega je ovaj tumor rezistentan na
kemoterapiju, a to su: ekspresija P-glikoproteina koji rezultira rezistencijom na
doksorubicin, veliki udio ekstracelularnog matriksa, slaba vaskulariziranost te mali
udio stanica koje se aktivno dijele. Trenutno preporu¢ena kemoterapija ukljuCuje
cisplatinu i doksorubicin. Njihova se uporaba temelji na retrospektivnim studijama koje
se sastoje od malog broja bolesnika. (90) Zbog nedostatka jasnih dokaza, uloga
kemoterapije kod dediferenciranog hondrosarkoma ostaje nejasna iako je prema
jednoj maloj retrospektivnoj studiji kemoterapija dovela do bolje prognoze i duzeg
prezivlienja. (91) Kemoterapija je takoder ucinkovita kod mezenhimalnog
hondrosarkoma. Retrospektivna studija je pokazala da primjena kemoterapije kod
bolesnika s mezenhimalnim hondrosarkomom snizava rizik od pojave lokalnih recidiva

i produljuje prezivljenje sljedec¢ih 10 godina. (92)
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7. PROGNOZA KOD BOLESNIKA S HONDROSARKOMOM

Atipi¢ni hrskavi¢ni tumor/hondrosarkom gradusa 1 je lokalno agresivni tumor kod
kojeg se lokalni recidivi javljaju u oko 7,5-11% sluCajeva. PetogodiSnje preZivljenje
iznosi 87-99%, a 10-godisnje prezivljenje 88-95%. Opcenito tumori koji se nalaze u
aksijalnom skeletu ima loSiju prognozu zbog €ega lokalizacija tumora odreduje hoce i
se dijagnosticirati atipi¢ni hrskavi¢ni tumor (apendikularni skelet) ili hondrosarkom
gradusa 1 (aksijalni skelet). PetogodiSnje prezivljenje za hondrosarkom gradusa 2
iznosi 74-99%, a za gradus 3 31-77%. DesetogodiSnje prezivljenje za hondrosarkom
gradusa 2 iznosi 58-86%, a za gradus 3 26-55%. Hondrosarkom visokog gradusa ima
metastaski potencijal stoga tumori gradusa 2 metastaziraju u 10-30% slu€ajeva, a
tumori gradusa 3 u 32-71% slu€ajeva. Periostealni hondrosarkom metastazira u samo
5-12,2% sluCajeva dok gradus ne utjeCe na preZivljenje. Hondrosarkom svijetlih
stanica lokalno recidivira u 86% sluajeva, a metastazira u 15-20% slu€ajeva.
Mezenhimalni hondrosarkom je agresivni tumor Cije petogodisSnje prezivljenje iznosi
60%. Udaljene metastaze ponekad se mogu uoditi i nakon 20 godina. Veli€ina,
lokalizacija tumora i dob bolesnika bitno utjeCu na prezivljenje zbog ¢ega djeca,
adolescenti i mladi odrasli imaju bolji ishod bolesti. PetogodiSnje prezivljenje
dediferenciranog hondrosarkoma iznosi 7-24%, a veli€ina tumora preko 8 cm,
prisutnost patoloskih fraktura kao i udaljenih metastaza u trenutku postavljanja

dijagnoze predstavljaju loSe prognosticke faktore. (34)
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10. ZIVOTOPIS

Zovem se Jakov Sarié i roden sam u Zagrebu 24.07.1997. godine. Odrastao sam i
Zivim u Sesvetama. Osnovu Skolu Sesvete pohadao sam od 2004. do 2012. godine.
Iste godine upisujem Gimnaziju Sesvete te srednjoSkolsko obrazovanje zavrS§avam
2016. godine s odlicnim uspjehom. Medicinski fakultet u Osijeku upisujem u
akademskoj godini 2016./2017. te zbog odli€nog uspjeha u akademskoj godini
2017./2018. nastavljam svoje obrazovanje na Medicinskom fakultetu u Zagrebu. 2022.
godine sam kao pasivni ¢lan prisustvovao na 6. Kongresu hitne medicine s
medunarodnim sudjelovanjem u Vodicama. Aktivno se koristim engleskim i talijanskim

jezikom.
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