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1.GIRIS

Erigkin intrakrania timoérler cogunlukla supratentoryal bdlgede ve beyin
parankiminde gordlmektedir. Bu tiimorlerin biiyiik ¢ogunlugunu glial tiimorler,
tim glia timaorlerin % 20 sini ise diisiik dereceli glial timorler olusturmaktadir.
Diisiik dereceli gliomlar yavas biiyiime egilimindedirler (1). Bu hasta grubunda
ortalama basvuru yas1 37’dir (2). Standart tedavi cerrahi rezeksiyondur. Cerrahi
rezeksiyon gros total rezeksiyon (GTR), subtotal rezeksiyon (STR), parsiyel
rezeksiyon (PR) veya biyopsi (Bx) seklinde uygulanmaktadir. Tam rezeke
edilemeyen timorlerde cerrahi sonrasi radyoterapi (RT) alternatif bir tedavi sekli
olmakla birlikte endikasyonlar1 tartismali bir konudur (1). Histopatolojik alt
gruplarinin  heterojen olmasi nedeniyle diisiik dereceli glial timorler tedavi
yaklasimi agisindan farkliliklar igermektedir (3).

European Organization for Research on Treatment of Cancer (EORTC)
22845 galismasinda diisiik dereceli glial tiimor tanili 314 hasta 2 gruba randomize
edilmistir. Birinci gruba cerrahi sonrasinda RT, 2. gruba ise progresyonda RT
uygulanmistir. Bu ¢alismanin sonucundaiki grup arasinda genel sag kalim (GSK)
acisindan farklilik bulunmazken, progresyonsuz sag kalim (PSK) cerrahi sonrasi
RT aan grupta anlamli olarak daha iyi bulunmustur. TUmorde malign
transformasyon agisindan ise iki grup arasinda anlamli bir farklilik bulunmamuistir
(4). EORTC 22844 calismasinda diisiik dereceli glial tiimor tanili hastalarda
toplam 45 Gray (Gy) ve 59.4 Gy olmak iizere 2 farkli RT dozu karsilastirilmistir.
Her iki kolda medyan sagkalim ve PSK sonuglar1 benzer bulunmustur (5). Pignatti

ve arkadaslar1 bu iki biiyik EORTC c¢alismasina dayanarak koétl prognostik



faktorleri tanimlamistir. Bu faktorler hastanin yasinin 40 ve istli olmasi, tUmor
capmin 6 santimetre (cm) ve istii olmasi veya tiimoriin orta hattt gegmesi,
histolojisinin astrositom olmasi1 ve ameliyat 6éncesinde norolojik kayip olmasi
olarak belirlenmistir (6). Bu pronostik faktoérlerden en Onemlisi sag kalim
acisindan hasta yasi olarak bulunmustur (2). Hastalarin yiiksek dereceli glial
timor tanili hastalara gore daha gen¢ grup olmasi sag kalim beklentisini
artirmaktadir. Ayrica bu hastalarda hastaliksiz sag kalim agisindan progresyon ve
niks varli@i problem teskil etmektedir. Bu nedenle uygulanacak tedavi
modaliteleri daha 6nemli hale gel mektedir.

Bu calismada Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Radyasyon
Onkolojisi klinigine 2004-2012 yillar1 arasinda basvurmus diisiik dereceli glial
timor tanili hastalarin tedavi sonuglarinin ve prognostik faktorlerin retrospektif
olarak incelenmesi amaglanmistir. Calismamizda birincil sonlanim noktasit GSK

ve PSK iken, ikincil sonlanim noktas1 prognostik faktorlerin degerlendirilmesidir.



2.GENEL BILGILER

2.1 Embriyolgji

Sinir sistemi; dollenmeden sonraki 3. haftanin sonunda, embriyoyu
olusturan ektoderm, mezoderm ve endoderm tabakalarindan, ektoderm
hiicrelerinin ¢ogalmasi sonucu olusan noéral plaktan meydana gelmektedir. Noral
plagin ortasindaki ¢oOkiintiiden sulkus noralis ve bundan da noral tiip
gelismektedir. Noral tiip ektodermden ayrilip kapanmaktadir. Kapanan noral
tUpiin olustugu tek sirali silindirik epitelden néral ve glia elemanlar (epandimal

hiicreler, oligodendroglialar, astrositler) gelismektedir. (7)

Beyin dokusu, glia hicreler ve mikroglia denilen, hiicreleri kapsayan 6zel
bir destek dokusu igine gomiilii olan ndronlardan olusmaktadir. Glia hucreler
astrosit ve oligodendrosit hiicrelerden olusmaktadir. Astrositler protoplazmik
(gemistositik) astrositler ve fibroz astrositler olmak Uzere iki morfolojik guruba
ayrilmakta, protoplazmik astrositler gri cevherde bulunuken, fibroz astrositler
beyaz cevherde daha yogun olarak bulunmaktadir. Oligodendrositler ise, gri ve

beyaz cevherde yer amaktadirlar. (8).

2.2 Anatomi

Beyin, kranial kavitede posterior fossa icerisindeki beyin sap1 ve
serebellum ile birlikte yer almaktadir ve 3 tabaka halindeki meninksler tarafindan
kaplanmis durumdadir. Dura mater en dista yer alan sert fibroz bir dokudan
olugsmaktadir. Pia mater daha ince bir tabaka olup, beynin sulkuslarin1 ve diizensiz

yiizeylerini saran en igteki tabakadir. Bu iki tabakanin arasinda ise pia mater ile



baglantili araknoid mater bulunmaktadir. Pia mater ve araknoid mater
leptomeninks olarak adlandirilmaktadir ve bu tabakalarin arasinda, igerisinde
beyin omurilik sivisimi (BOS) bulunduran subaraknoid aralik yer almaktadir.
Intrakraniyal kavitede falks cerebri adi1 verilen dural katlant1 beyni iki hemisfere
ayirirken, tentorium adi verilen siki fibr6z dokudan olusan dural katlanti ise supra
ve infra tentorial kompartmanlari birbirinden ayirmaktadir.

Santral sinir sisteminin (SSS) supratentoryal kismi telensefalon ve orta hat
yapilarin1 temsil eden diensefalondan olusmaktadir. Diensefalon, talamus ve
pineal bolgeden olusmaktadir. Talamus sensoryel fonksiyonlarin iletiminden
sorumludur. Lateralinde bulunan internal kapsiil korteksten beyin sistemine spinal
korda giden motor lifleri tasimaktadir.

Mezensefalon, klivusun Ust pargasinda tentoryal ¢entikte oturmaktadir ve
mezensefalonun tektum pargasi, kranial sinir ¢ekirdeklerinin bir kismin
icermektedir (okulamotor, troklear, trigeminal). Pons, iki serebellar hemisfer
arasinda bilgi alig verisini saglamaktadir ve mezensefalondan medulla
oblangataya gelen ana uyarilar1 tasimaktadir. Serebellum pons bdlgesinden
gelismektedir ve vermis serebelli ve bilateral yarim kiirelere ayrilmaktadir.
Medulla oblangata ise pons, spinal kord ve serebellum arasindaki baglanti
yollarim  olusturmaktadir ve pek ¢ok  kranial sinir  ¢ekirdegini
barindirmaktadir(1).(sekill)

Frontal lob, parietal lobdan santral sulkus, temporal lobdan sylvian fissir
ile ayrilirken, parietal ve oksipital loblar birbirinden calcarine sulkus ile

ayrilmaktadir.
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Sekil 1. Beyin anatomisi

Serebrumda, primer motor ve duyu alanlar1 santral sulkusun 6n ve

arkasinda yer almaktadir. Pre ve post santral girus viicut ve yiiziin motor ve duyu

fonksiyonlarmi kontrol etmektedir. Yiz laterade, bacaklar medialde olacak

sekilde organize olunmustur ve bu olusuma homunkulus ad1 verilmektedir.

Ayak

Sekil 2.Homunkulus



Konugma fonksiyonlar1 primer olarak temporal ve frontal loblarda bulunan
iki merkez tarafindan kontrol edilmektedir. Brokanin motor konusma sahasi
dominant frontal lobda sylvian fisslrin hemen yukarisinda yer almaktadir ve bu
bolgenin hasarinda motor afazi olusmaktadir. Motor afazide konusma tutuktur,
okudugunu anlama, kelime bulma ve tekrarlama bozulmustur. Wernicke afazisi
(sensoryel afazi) dominant temporal lobda sylvian fissiiriin posteriorunun hasari
sonucu olusur, bu tiir afazide ise konusma akici fakat karmasik ve anlasilmazdir.

Temporal lobun medial kismi (hipokampus ve forniks) yakin donem hafiza
ile iliskilidir. Primer gérme alan1 ise oksipital lobun medial ve inferior yiiziinde
yer almaktadir. Beyin fonksiyonel anatomisi sekil 3 de gosterilmistir.

Beynin arteryel kanlanmasi, supratentoryal bolgede internal karotid arter,
infratentoryal bolgede ise cok biiyikk bir kismi, vertebral arter tarafindan
saglanmaktadir. Internal karotid arterin ana dali olan orta serebral arter beynin
konveks yizinu beslemektedir. Beynin media yuzl, en fazla anterior serebral
arter, oksipital lob ise, posterior serebral arterden beslenmektedir.

Ventrikiiler sistem, primitif noral kanaldan gelismistir ve epandim
hiicreleri ile doselidir. Ventrikiiler sistemde, tigiincii ve dordiincii ventrikiillerin
tavaninda, lateral ventrikiillerin inferior boynuzunda ve santral cisimcigin medial
duvarinda BOS uretilmektedir. Foramen Monro’lar, 3.ventrikiltn superio-lateral
koselerinde yer alip tgiincii ve lateral ventrikiiller arasinda BOS gecisini
saglamaktadirlar(1). Aquaductus sylvi, orta beyindedir ve intrakranial sinir

sisteminin en dar kanalidir. BOS, medulla oblangata seviyesinde foramen



Magendi ve iki adet foramen Luschka vasitasiyla ventrikller sistemden,

subaraknoid araliga ge¢mektedir. (9)
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Sekil 3. Beyin fonksiyonel anatomisi

2.3 Santral Sinir Sistemi Tumorleri
Hicre kokenine gore primer intrakranial timorler Tablo-1'de
gorulmektedir.(10) Eriskinlerin primer intrakranial tiimorleri, ¢ogunlukla
supratentoryal bolgede ve beyin parankiminde gorilmektedir. Bu tumorlerin
blylik ¢ogunlugunu glial tiimorler, tim glial tiimorlerin %20 sini ise diisiik

dereceli glial tiimorler olusturmaktadir.



Tablo 1- Hiicre kdkenine gore primer intrakrania timaorlerin WHO siniflamasi

NOROEPITELYAL DOKU
TUMORLERI
Astrositik timor ler
Pilositik astrositom
Pilomiksoid astrostom
Subependimal dev hiicreli astrositom
Pleomorfik ksantoastrositom
Diffliz astrositom
Fibriler astrositom
Gemiositik astrositom
Protoplazmik astrositom
Anaplastik astrositom
Glioblastom
Dev hicrdli glioblastom
Gliosarkom
Gliomatozis serebri
Oligodendroglial timorler
Oligodendrogliom
Anaplastik oligodendrogliom
Oligoastrositik tumorler
Oligoastrositom
Anaplastik oligoastrositom
Ependimal timorler
Subependimom
Miksopapiller ependimom
Ependimom
Seluler
Papiller
Seffaf hiireli
Tanisitik
Anaplastik ependimom
Koroid pleksustimorleri
Koroid pleksus papillomu
Atipik koroid pleksus papillomu
Koroid pleksus karsinomu
Diger noroepitelyal tiimorler
Astroblastom
3. ventrikulUn koroid gliomu
Anjiosentrik gliom
No6ronal ve mikst néronal-glial timorler
Serebellumun displastik gangliositomu
(Lhermitte-Duclos)
Desmoplastik infantil astrositom/gangliom
Disembriyoplastik néroepitelyal timor
Gangliositom
Gangliogliom
Anaplastik gangliogliom
Santral ndrositom

Ekstraventrikiler ndrositom
Serebellar liponbrositom
Papiller gliondronal timor
4. ventrikiiliin rozet olusturan gliondronal
timora
Paraganglioma
Pineal bolge timorleri
Pineositoma
Orta diferansiasyon gosteren pineal timor
Pineoblastom
Pineal bdlgenin papiller timori
Embriyonel timorler
Medulloblastom
Desdesmopl astik/noduiler
medulloblastom
Yogun
medulloblastom
Anaplastik medulloblastom
Blydk hiicreli medulloblastom
SSS primitif néroektodermal timaori
SSS Néroblastom
SSS ganglionéroblastom
M edulloepitelyoma
Ependimoblastom
Atipik teratoid/rabdoid ttimor
KRANIAL/PARASPINAL
TUMORLERI
Schwannom
Seluler
Pleksiform
Melanositik
Norofibrom
Pleksiform,
PerinGrom
Perindbrom NOS
Malign perinérom
Malign periferik sinir kilifi tiimorleri
Epiteloid
Mezenkimal diferansiasyon gosteren
Melanositik
Glandiler diferansiasyon gosteren
MENINKSLERIN TUMORLERI
Meningotelyal hiicre timorleri
Meningiom
Meningotelyal
Fibroz
Transizyonel
Psammamat(z

nodiilarite gosteren

SiNIiR




Anjiyomattz

Mikrokistik

Sekretuvar
Lenfoplazmositten zengin
Metaplastik

Kordoid

Seffaf hiicreli

Atipik

Papiller

Rabdoid

Anaplastik

Mezenkimal timorler
Lipom

Anjiolipom

Hibernom

Liposarkom

Soliter fibroz timor
Fibrosarkom

Malign fibréz histiositom
Leimyom

Leimyosarkom
Rabdomyom
Rabdomyosarkom
Kondrom

Kondrosarkom

Osteom

Osteosarkom
Osteokondrom
Hemanjiom

Epitel oid hemanjioendotelyoma
Hemanjioperisitom
Anaplastik hemanjioperisitom
Anjiosarkom

Kaposi sarkomu

Ewing sarkom

Primer melanositik lezyonlar
Diffliz melanositozis
Melanositom

Malign melanom
Meningeal melanomatozis

Meninkslerle iliskili diger
neoplazmlar
Hemanjioblastom
LENFOMALAR VE
HEMATOPOETIK MALIGNITELER
Malign lenfomalar
Plazmositom
Granulositik sarkom
GERM HUCRE TUMORLERI
Germinom
Embriyonel karsinom
Yolk salk timorl
Koryokarsinom
Teratom
Matur
Immatiir
Mdign transformasyon gosteren
Mikst germ hiicreli timor
SELLAR BOLGE TUMORLERI
Kraniofarenjiom
Adamantinomat6z
Papiller
Granuler hiicreli timor
Pitlisitom
Adenohipofizin spindle hiicreli
onkositomu
METASTATIK TUMORLER

Primer beyin neoplazileri genellikle dogal bir kapsiil olusturmadan direk
invazyonla yayilmaktadir. Bagvuru sikayetleri cogunlukla tiimoriin genislemesi ve

cevre 6demine baghdir.(1)



2.4 Epidemiyol gji

GLOBACAN 2008 verilerine gore Turkiye' de 1931 yeni beyin ve sinir
sistemi tiimorlii vaka tesbit edilmistir.(11) Beyin timérleri SSS'ni tutan en sik
malign neoplazmlardir. Yaklasik tiim kanser vakalarmin %20-40’'inda beyin
metastaz1 gelismektedir. Eriskin primer SSS tumoérlerinin %30’ unu glioblastoma
multiforme, %10'unu anaplastik astrositomlar, %210'unu dusiik dereceli
astrositomlar, %15'ini menenjiomlar, %10 unu hipofiz timorleri, %5-10"unu
schwannomlar ve % 5 den azin1 da oligodendrogliomlar olusturmaktadir.

Posterior fossa tlimorleri siklikla geng eriskinlerde ve cocuklarda, diger
kranial tiimorler 20 yas sonrasinda goriilmektedir. Menengiom (kadin erkek esit)
ve norinomlar (kadinlarda daha fazla) disindaki beyin tiimérleri erkeklerde

kadinlardan daha sik goriilmektedir.(1,12)

2.5 Etyoloji

Mesleki ve ¢evresel faktorler SSS tiimorleri gelismesiyle iliskilidir. Cep
telefonu kullanomi halen tartisilmaktadir. Giincel caligmalarda cep telefonu
kullanimiyla malign SSS tiimorii gelismesi arasinda iligki bulunamamastir.

Iyonizan radyasyona maruziyet, meningiom, sarkom, astrositom gibi
primer SSS tiimorii gelismesinde bilinen risk faktorleri arasinda yer almaktadir.
(1,13)

Norofibromatozis Tip 1 ve 2, Von Hippel-Lindau hastaligi, tubero skleroz,
retinoblastom ve Li-Fraumeni sendromu gibi herediter hastaliklarla beraber de

SSS timarleri goruilebilmektedir. (1)

10



2.6 Tam

Bagvuruda oncelikle ayrintili anamnez alinmali ve mini mental testi de
iceren tam bir norolojik muayene yapilmalidir. Norolojik belirti ve bulgular
dikkatlice incelenmelidir. Anamnezde SSS tumorleri ile seyreden herediter
hastaliklar (N6rofibromatozis, Li Fraumeni, von Hippel Lindau, Turcot sendromu)
sorgulanmalidir. Timor yerlesimini 6ngérmede oftalmolojik bulgular ve
endokrinolojik bulgular géz 6niinde bulundurulmalidir.(14)

Goriintiilemede en sik tercih edilen yontem Manyetik rezonans (MR)
goruntilemedir. Goruntiler hem gadolinyjumlu hem de gadolinyumsuz
alinmalidir. T1l-agirlikli goriintiiler anatomik belirlemede faydalidir ve kontrast
oncesi ve sonrasi degerlendirmeyi i¢ermelidir. FLAIR gorlntller ise 6demi ve
timoriin beyin parankimine infiltrasyonunu degerlendirmede etkindir.(1) Pilositik
astrositomlar genellikle iyi smirhdirlar ve kistik komponent icermektedirler.
Diisiik dereceli infiltratif gliomlar ise T1 agirlikli kesitlerde hipointense, T2
agirlikl kesitlerde hiperintens goriinmektedirler. (14) (sekil 4)

Pozitron Emisyon Tomografi + Bilgisayarlh Tomografi (PET BT)
gorunttileme ve MR spektroskopi serebral metabolik aktivite ve kan beyin bariyeri
ile ilgili bilgi vermektedir. Kranial tiimorlerde doku tanisi cogunlukla 6nerilmekle
beraber bazi diisiik dereceli glial tiimdrler biyopsi yapilmadan takip
edilebilmektedir.(1)

BT, MR ¢ekimine uygun olmayan hastalarda (cerrahi klips, metal implant,
defibrilator ve benzeri maddeler nedeniyle ) ya da MR gorintilemeyi tolere

edemeyecek hastalarda tercih edilebilmektedir. BT ozellikle
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oligodendrogliomlarda  goriillen  kalsifikasyonlar1 ~ gdstermede  yararl

olmaktadir.(14)

Sekil 4. Grade 2 astrositom Postgadolinyum T1 agirhikli (A), T2 agirlikli

(B) goruntt

2.7 Evreleme

The American Joint Commmittee on Cancer (AJCC) beyin tUmorleri icin
bir evreleme sistemi yaymlamistir. Bu evreleme tUmorin derecesi, yeri,
biiyiikliigii ve metastazlari igermektedir. Tiimoriin diferansiasyon derecesi (grade)
prognostik oneme sahiptir. G1 iyi diferansiye grubu olusturmaktadir ve kotii
diferansiye gruba dogru G2 ve G3 olmaktadir. Bu gruplardaki histopatolojik
bulgulara pleomorfizm ve nekrozun eklenmesiyle G4 grup olugmaktadir.(1)

Ancak gunimuizde timor histolojisi, biyolojis ve lokalizasyonun daha c¢ok
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prognostik 6neme sahip oldugu anlasildigi icin bu evreleme sistemi artik

kullanilmamaktadir.(15)

3. DUSUK DERECELI GLIAL TUMORLER

Glial tiimorler, koken aldiklari hiicrelere ve patolojik bulgularina gore
Diinya Saglik Orgiiti (WHO) tarafindan derecelendirmistir. En sik goriilen
patolojik at tipler pilositik astrositom (WHO 1 ), diffiz fibriler astrositom,
oligoastrositom ve oligodendrogliomlardir (WHO 11 ).(Tablo 2)

Tablo 2-Diisiik dereceli gliomlarin WHO siniflandirmasi

TiP WHO GRADE

ASTROSITIiK TUMORLER

Subepandimal dev hiicreli astrositom I

Pilositik astrositom |

Pleomorfik ksantoastrosim 1

Plomiksoid astrositom 1

Difflz astrositom 1

OLIiGODENDROGLIAL TUMORLER

Oligodendrogliom I

OLIGOASTROSITIK TUMORLER

Oligoastrositom I
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3.1. Klinik

Diisiik dereceli glial timorlerin ortalama goriilme yas1 37 dir(2). Siklikla
asemptomatik olmakla birlikte en sik basvuru semptomu ndbettir. Nobetler
parsiyel (basit, kompleks, sekonder jeneralize) veya jeneralize (tonik, klonik,
absans) olabilir. Hizli biiyliyen yiliksek dereceli gliomlarda en sik basvuru
semptomu bas agrisidir. Gii¢ kaybi, konusma bozuklugu veya duyu kaybi gibi
fokal norolojik disfonksiyonlar gorilebilmektedir. Lokal timor blylimesi, 6dem
veya ikisi birden kafa i¢i basing artis1 ve hidrosefaliye neden olabilmektedir. Kafa
i¢ci basing artis1 siklikla sabahlari olan bas agrisina neden olmaktadir(1). Glial
tiimorlerde basvuru sikayetleri, klinik prezentasyonlar1 ve lokalizasyonlarina gore

semptomlar tablo 3 ve 4 de gosterilmistir.

Tablo 3. Glial tiimérlerde basvuru sikayetleri

Mental durumda degisiklikler Ataks

Bas agrisi Motor kayip

Gorme bozukluklar Duyu kayb1
Konusma bozukluklari Kranial sinir hasarlari
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Tablo 4. Lokalizasyona gore semptom ve bulgular

LOKALIZASYON SEMPTOM/BULGU

Frontal lob Hemiparezi, nobet, mental durum degisiklikleri,

uriner inkontinans

Oksipital lob Gorme degisiklikleri, nobet

Parietal lob Nobet, konusma bozukluklari, uzaysal
dezoryantasyon

Temporal lob Afazi, nobet, duygusal bozukluklar, derinlik algisinda
bozukluk, zaman algisinda degisiklik

Bazal ganglia Hemiparezi

Talamus Yargilama, hafiza ve davramis degisiklikleri,

sensorya ve motor bittnltkte bozukluk

Hipotalamus Susama , uyku, yeme aligkanliklari, kan basinci ve

viicut sicakliginda degisiklikler

Optik trakt Anorma pupil reaksiyonu, gtz hareketlerinde ve
gormede bozukluk

Posterior fossa Bas agrisi, bulanti, kusma, bulanik gérme, ataksi,
koordinasyon problemleri, ¢ift gorme, boyun agrisi,

bas donmesi

3.2. Patoloji

Oligodendrogliom: Oligodendrogliomlar, yuvarlak santral bir nukleusu
bulunan ve belirgin siirli sitoplazmik sinirlara sahip kiigiik uniform hiicrelerdir.
Formalin ile fiksasyon sahanda yumurta veya bal petegi goriiniimiine yol acan
periferik haloya neden olmaktadir. Hiicreler fibriler sitoplazmik siire¢ agisindan

fakirdir. Zengin damar ag1, tiimori farkl lobiillere ayirmaktadir.

15




Astrositom: Astrositomlar normal beyin dokusuna gore artmis hiicresel
aktivite gosteren ve hafif ile orta derece arasinda niikleer pleomorfizm gosteren
iyi diferansiye tumdrlerdir. Mikrokistler astrositomlarda sik¢a goriilen ve
astrositomlar1 reaktif gliozisten ayiran yapilardir. Intrasitoplazmik fibriler
sureglerine gore astrositomlar fibriler, protoplastik, gemiositik ve pilositik olmak
tizere siniflandirilmaktadir. En sik goriilen alt tip fibriler astrositomlardir ve
protoplazmik astrositomlarla benzer prognoza sahiptirler. Zaman icerisinde % 50
si anaplastik lezyonlara transforme olmaktadirlar. Gemiositik astroitomlar
eozinofilik sitoplazmali, bol niikleuslu, blyUk ve sisman astrositlerdir. Siklikla
agresif bir davranis sergileyip, anaplastik hiicrelere doniistiikleri i¢in anaplastik
gliomlar gibi tedavi edilmeleri gerekmektedir.

Pilositik astrositomlar siklikla 2. dekatta goriilmekle beraber, yetiskinlerde
de goriilebilmektedir. Fuziform hiicrelerden olusmaktadirlar.  Pilositik
astrositomlar uzun bir dogal seyire sahiptir ve ¢cok nadiren malign transformasyon

gostermektedirler.(16)

3.3. Prognoz

Pignatti ve ark. iki biiyiik EORTC ¢alismasina dayanarak kotii prognostik
faktorleri tanimlamistir. Bu faktorler hastanin yasinin 40 ve {stii olmasi, timor
capinin 6 santimetre ve iistii olmasi veya tiimoriin orta hatti gegmesi, histolojisinin
astrositom olmasi ve ameliyat Oncesinde noérolojik kayip bulunmasi olarak
belirlenmigtir  (6). Bu pronostik faktorlerden en 6nemlisi sag kalim agisindan

hasta yas1 olarak bulunmustur (2).
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Oligodendroglioma i¢in prognostik 6neme sahip molekiler markerlar
tamimlanmustir. 1p ve 19 q kaybi oligodendrogliomalar icin iyi prognostik faktor
olarak tanimlanmistir. Radiation Therapy Oncology Group (RTOG) 94-02 ve
EORTC 26951 ¢alismalarinda anaplastik oligodendroglioma ve oligoastrositoma
tanili hastalarda 1p ve 19 q durumlari incelenmistir. EORTC calismasinda 1p 19 q
kaybr sag kalimi tahmin etmede en onemli faktér olarak bulunmustur. RTOG
caligmasinda 1p ve 19 q kaybi olan hastalarda median sag kalim daha uzun

bulmustur.(14)

3.4. Tedavi

3.4.1. Gendl Tedavi

3.4.1.1. Serebral Odem

Operasyon Oncesi ve sonrasinda, RT sirasinda serebral 6demin semptom
ve bulgularmi 6nlemek amaciyla glukokortikoidler kullanilmaktadir. Diisiik doz
steroidlerin giinde 2 kez uygulanmas yiiksek dozlar kadar etkili olmaktadir. Uzun
donem steroid kullanimi ek medikal problemleri de beraberinde getiridigi igin
steroidler mumkin olan en diisik dozda ve en kisa siirede kullanilmalidir.
Digerlerine gore daha az mineral-kortikoid etkisi nedeniyle deksametazon en sik

kullanilan kortikosteroiddir.
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3.4.1.2. NObet

Tiimoriin veya tedavi ile iligkili gliozis ve nekrozun neden oldugu
nobetleri tedavide antikonviilzanlar kullanilmaktadir. Karbamazepin, fenobarbital
ve valproat gibi ilk kusak antikonviilzanlar karaciger sitokrom p450 enzimini
etkiledikleri icin artik siklikla bu enzimi etkilemeyen lamotrijin, pregabalin ve

levetirasetam gibi ikinci kusak antikonviilzanlar tercih edilmektedir.(1)

3.4.2. Cerrahi

Diisiik dereceli glial tiimorlerde primer tedavi cerrahidir. Cerrahinin amaci
doku tanis1 edinmek ve noérolojik bulgulart artirmadan en genis tUmor
rezeksiyonunu saglamaktir. (16,17)

Pilositik astrositomlar iyi sirhidirlar ve siklikla komplet cerrahi
rezeksiyona uygundurlar. Komplet cerrahi rezeksiyon sonrasi uzun dénem sag
kalim %100 e yakindir (16,18). Yalniz biyopsi sonrasi 10-20 yil arasi sag kalim
%40-50 bulunmustur.

Kaliforniya Universitesinde yapilan bir ¢alismada 216 diisiik dereceli glial
tiimor tanili hastanin cerrahi sekilleri incelenmis, tiimoriin % 90 dan fazlasinin
cikarildigr olgularda 5 ve 8 yillik GSK sirasiyla % 97 ve % 91 bulunurken,
timoriin % 90 dan azinin ¢ikarildigi olgularda sirasiyla % 76 ve % 60
bulunmustur (19).

Mayo Klinikte yapilan ¢alismada, diisiik dereceli glial tiimor tanili 314
yetigskin hastanin ortalama 13.6 yillik takibi sonucunda, GTR yapilan hastalarda

GSK ve PSK anlamli olarak artmis bulunmustur.(20)
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3.4.3 Izlem

Diisiik dereceli gliomlarda izlem karar1 literatiire gore birgok sebebe bagl
olarak alinmaktadir. Bu sebepler arasinda hastaligin iyi dogal seyri, cerrahi ve RT
gibi invaziv tedavilerin faydasinin kisitlilig1 ve tedavilerin potansiyel morbiditesi
yer almaktadir. izlem karar1 alinan hastalarda klinik semptom ve bulgularin ortaya
cikmasindan evvel radyolojik progresyonu gorebilmek icin yakin takip
Onerilmektedir.

Kuclk tUmorll, asemptomatik hastalarda yakin izlem de alternatif
yontemdir. Cerrahi segenegi radyolojik progresyon, semptomatik hastalik ve
medikal olarak kontrol edilemeyen ndbet varliginda kullanilmak iizere
ertelenebilmektedir.

Diisiik dereceli glial timaorlerde cerrahi sonrasi tedavi de tartismali konular
arasinda yer almaktadir. Cerrahi sonrasi tam rezeke edilemeyen tiimorlerde RT
alternatif bir tedavi sekliyken, progresyon ya da niikse kadar izlem de bir tedavi
secenegidir.

RTOG 9802 protokoliinde 111 diisiik riskli (40 yas alti, GTR yapilan)
diisiik dereceli gliomlu hasta prospektif olarak izlenmistir. Bu hasta grubunda 5
yillik sag kalim % 93 bulunmustur.(2) Astrositom histolojisi, rezidie tumaorin
postoperatif MR a gore 1 cm den biiylik olmasi, preoperatif timoér boyutunun 4
cm den biiyiik olmas1 progresyonsuz sag kalim agisindan koétii prognostik faktor
olarak bulunmustur. Bu ii¢ kotli pronostik faktoére birden sahip hastalarin 2 ve 5

yillik PSK sirasiyla % 60 ve % 13 bulunmusken, kotii prognoza sahip olmayan
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hastalarinki sirastyla % 100 ve % 70 bulunmustur. Bu veriler iyi prognoza sahip

gruptaki hastalarda, GTR sonrasi izlem karar1 alinmasini desteklemektedir.

3.4.4. Radyoterapi

3.4.4.1 Eksternal radyoterapi

Pilositik astrositomlar diger diisiik dereceli glial tiimorlere gore tam
rezeksiyona daha uygun tiimorler olduklart i¢in siklikla postoperatif bir tedavi
gerekmemektedir. Tam rezeksiyon yapilamayan durumlarda postoperatif RT
tartismali bir konudur. Genel yaklasim ameliyat sonrasi yakin takip olsa da,
postoperatif hemen RT uygulamanin progresyonsuz sag kalimi artirdigina dair
kanitlar bulunmaktadir. Timor lokalizasyonuna, rezidii timor uzanimina,
cerrahinin tekrar uygulanilabilirligine ve takip edilme olanaklarina gore
postoperatif donemde RT uygun olabilmektedir (1,21) RT dozu gunlik 1.8 Gy
veya 2 Gy'lik fraksiyonasyon semasi ile 50 - 55 Gy arasindadir.

Pilositik olmayan/diffuz infiltratif gliomlarda RT endikasyonlar1 ve dozu 3
giincel ¢alismayla desteklenmistir. EORTC 22845 c¢alismasinda diisiik dereceli
glial tiimor tanili 314 hasta 2 gruba randomize edilmistir. Birinci gruba cerrahi
sonrasinda giinliik 1.8 Gy doz semasi ile 54 Gy RT, 2. grubaise progresyonda RT
uygulanmistir. Bu ¢calismanin sonucunda iki grup arasinda GSK agisindan farklilik
bulunmazken, PSK cerrahi sonrast RT aan grupta anlamli olarak daha iyi
bulunmustur. Tiimdérde malign transformasyon agisindan ise iki grup arasinda
anlamli bir farklilik bulunmamistir. Erken RT gurubunda ndbet kontrolti daha

iyiyken, yasam kalitesi ile ilgili yeterli bilgi elde edilememistir (4).
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RT dozu ile ilgili 2 6nemli ¢alisma yol gostermektedir. EORTC 22844
calismasinda diisiik dereceli glial timor tanili 379 hastada postoperatif donemde 5
haftada toplam 45 Gy ve 6,6 haftada toplam 59.4 Gy olmak iizere 2 farkli RT
dozu karsilastirilmistir. Ortanca 74 aylik takip sonrasinda her iki kolda medyan
sagkalim ve progresyonsuz sag kalim sonuglar1 benzer bulunmustur (5).

North Central Cancer Treatment Group (NCCTG), RTOG ve Eastern
Cooperative Oncology Group (ECOG) c¢alismasinda 203 hastalik grupta
postoperatif diisiik doz RT ( 28 fraksiyonda 50.4 Gy ) ve yuksek doz RT ( 36
fraksiyonda 64.8 Gy ) karsilastiilmistir. PSK ve GSK da anlamli fark
bulunmamustir.(22) ( Tablo 5)

Sonug olarak 1,8 Gy giinliikk doz semasi1 ile 50.4 Gy radyoterapi diisiik
dereceli glial tiimorlerde standart tedavi yaklasimidir. Hedef hacim lokal timor
hacmine 2 cm pay verilerek belirlenmektedir. Flair goriintiiler kullanilirken 0,8- 1
cm gibi daha kicik paylar verilebilmektedir.(1)

Tablo 5.RT verilen diisiik dereceli glial timorlerle yapilan faz 3 galismalar

CALISMA
(REFERANS) TEDAVI KOLU | HASTASAYIS | 5 YILLIK SAG KALIM
EORTC 22845 | iZLEM 157 66
54 Gy (30 Fx) 157 68
EORTC 22844 | 45 Gy (25 Fx) 171 58
59,4 Gy (33 Fx) 172 59
NCCTG 50,4 Gy (28 Fx) 101 72
64,8 Gy (36 Fx) 102 64
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3.4.4.2. Diger Radyoterapi Yontemleri

Diisiik dereceli glial tiimor tanili hastalarda, secilmis vakalarda
intraoperatif radyoterapi ya da sterotaksik radyocerrahi tercih edilebilmektedir.
On g pilositik astrositomlu hastanin ele alindig1 bir ¢alismada, hastalara median
13.3 Gy tek doz radyocerrahi uygulanmasi sonrasi hastalarin %32 sinde 3ile 5 yil

arasinda progresyon saptanmamistir.(2)

3.4.5. Kemoterapi

Yeni tani1 almis veya progrese olmus diisiik dereceli glial tUmorlu
hastalarda hem temozolamid hem de procarbazine, carmustine, vincristine (PCV)
tedavisinin yararint gosteren bir¢ok faz 2 calisma vardir.(23,24,25,26,27).
Kemoterapiye yanit degerlendirmek icin radyolojik cevap kullanilmasi, genellikle
stabil radyolojik bulgular izlenmesi nedeniyle giivenilir bir yol olmamaktadir. Bu
nedenle yanit degerlendirirken progresyonsuz sag kalima bakilmasi daha dogru
bir yaklasimdir.

Tekrarlayan hastalikta temozolamid tedavisinde yanitlarin daha yiiksek
oldugu bulunmustur.(26,27) (tablo 6) Temozolamid tedavis alan 58 dediferansiye
diisiik dereceli astrositom tanili hastada yapilan bir ¢alismada % 50 lik bir tedavi

yanit1 elde edilmis, 6 ve 12 aylik PSK sirasiyla % 67 ve % 25 bulunmustur.(2)
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Tablo 6. Diisiik dereceli gliomlarda temozolamid ile ilgili ¢alismalar ( PC,

parsiyel cevap; KC, komplet cevap )

HASTA ONCEKI ONCEKI PC+KC 1YILLIK
SAYISI RT (%) KT (%) (%) PSK (%)
Quinn ve 46 15 20 61 76
ark.
Pace ve 43 65 37 a7 39
ark.
Brada ve 30 - - 10 93
ark.
Hoang-
Xuanve
ark. 60 - - 17 73

Diisiik dereceli glial timorlerde kemoterapiyle ilgili faz 3 ¢alisma oldukca
azdir. RTOG 9802 calismasinda supratentoryal yiiksek riskli (40 yas listii, subtotal
rezeksiyon  veya  biyopsi  yapilan)  astrositom, oligoastrositom = ve
oligodendrogliomu olan yetiskin hastalar, yalniz RT ve RT+6 siklus PCV
kollarina ayrilmistir. Bu ¢alismada kemoterapi eklenen kolda PSK yiksek
bulunurken genel sag kalimda fark bulunamamustir. (28)

Yeni tanm1 alan diisiik dereceli glial tliimor tanili hastalarda RT ile kombine
temozolamid tedavisini arastiran faz 3 calismalar halen devam etmektedir.
Bunlardan biri EORTC calismasidir. Bu ¢alismada antikonviilsanla kontrol altina
alinamayan noébeti veya norolojik semptomu olan progresif hastalik grubu,
standart RT kolu ve diisiik doz giinliik temozolamid koluna randomize edilmistir.
Hastalar 1p 19 g kaybi, yas, timor boyutu, Karnofsky performans statusu

durumlarina gore smiflandirilmistir ve primer sonlanim noktast PSK dir. Bir
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intergrup faz 3 calismasinda ayni simiflandirma faktorleri  kullanilarak
temozolamid ile kombine kemoradyoterapi ve yalniz radyoterapi kollari

arastirilmaktadir.(2)

3.4.6 Rekiirren Hastalik Ve Palyasyon

Diisiik dereceli glial tiimor tanili hastalarda progresif norolojik semptomlar
ve radyolojik olarak hastalik rekiirrensi 6nemli bir problem olmaktadir. Lezyon
siklikla primer tiimor yatagindan yinelemektedir. Progresyon oldugunda hastalik
cogunlukla daha yiiksek dereceli bir timore doniismektedir.(29) Klinik ve
radyolojik olarak yliksek dereceli timor yinelemesini radyasyona bagli nekrozdan
ayirmak giictiir. Bu durumda PET CT ve MR spectroskopi daha yararl
olmaktadir. Bu tanisal olasiliklar1 ayirmak igin doku tanis1 gerekmektedir.

Forsty ve ark. yaptigi ¢calismada RT almis 51 diisiik dereceli glial timor
tanil1 hastaya rekiirrens siiphesi olmasi lizerine sterotaksik biyopsi yapilmustir.
Patolojik inceme sonucunda 30 hastada timor (% 59), 17 hastada timaor + nekroz
(% 33), 3 hastada nekroz (% 6) ve 1 hastada (% 3) da radyasyona bagl sarkom
gbzlenmistir. Saptanan tumoérlerin %6's1  yUksek dereceli tUmor olarak
bulunmustur. Biyopsi sonrasi ortalama sag kalim tUmoOr + nekroz saptanan
hastalara gore, yalmiz tlimor saptanan hastalarda anlamli olarak diisiik
bulunmustur. (2)

Reklrrensde tedavi secenekleri cerrahi, radyoterapi (radyocerrahi,

brakiterapi, sterotakstik radyoterapi) eksternal radyoterapi ve kemoterapidir (2).
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3.4.7. Radyoterapi Yan Etkileri

Ozellikle posterior fossa ve beyin sap1 1smnlamalarinda mide bulantis1 ve
kusma goriilebilmektedir. Kulak tedavi alami igerisinde kaliyorsa eksternal otit,
orta kulak tedavi alaninda kaliyorsa da isitme kaybi ve vestibiiler problemler
gorulebilmektedir.

Kapiller gegirgenlikte degisikliklere ve oligodenroglial hiicrelerde hasara
bagh olarak, 6-12. Haftalarda subakut bir yan etki olarak nérolojik bozukluklar
gorilebilmektedir. Bu sikayetler genellikle steroide yanit vermektedir.

Radyoterapiye bagli en ciddi ge¢ reaksiyon, tedavi sonrasi 6 ay ile birkag
yil arasinda ortaya ¢ikan radyasyon nekrozudur. TUmOr reklrrensi ile
karisabilmektedir. Tedavisi steroid ile birlikte cerrahi debulkingdir. Fokal nekroz
genelde radyoterapinin yan etkisi iken, |6koensefalopati kemoradyoterapinin yan
etkisi olarak gorilmektedir.

GOz tedavi alanmi igerisinde ise retinopati ve katarakt goriilebilmektedir.
Optik sinir ve kiazmanin hasari, géorme keskinliginde azalma, gorme alani
degisiklikleri, 54 Gy den sonra korliige neden olabilmektedir.

Hipotalamo-hipofizer aksin 1sinlamasinda, hormon yetersizligi, 20 Gy gibi
diisiik dozlarda bile goriilebilmektedir.

Ozellikle yasli hastalarda kranial RT, azalmis 6grenme, kisa dénem hafiza
kayiplart ve problem ¢ézme giicliigii gibi noérokognitif degisikliklere neden

ol abilmektedir.(1)
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4.GEREC VE YONTEMLER

Ocak 2004-Aralik 2012 tarihleri arasinda Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi
Radyasyon Onkolojisi Anabilim Dali’na cerrahi sonrasi bagvurmus diisiik dereceli
glial tiimor tanil1 90 hastanin kayitlar retrospektif olarak incelendi. Calismaya 18
yas ustli, WHO grade II glial tiimor tanili 88 hasta dahil edildi. Bu ¢alisma Gazi
Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’nun 28.11.2012 tarihli
etik kurul toplantisinda goriisiildii ve ¢alismanin etik kurul onay1 alindi.

Hastalarin retrospektif olarak degerlendirilmesi icin Gazi Universitesi Tip
Fakiiltesi Radyasyon Onkolojisi Anabilim Dali arsivinden hasta dosyalar1 elde
edilip, hastalara ait demografik, histopatolojik veriler kaydedildi. Eksik bilgiler
hastane sisteminden tamamlandi. Hastalarin son kontrol tarihleri ve son durumlari
arsiv dosyalar1 ya da hastane sisteminden elde edildi, ulasilamayanlardan ise
telefonla bilgi alindi.

Hastalarin izlem siireleri, yasayan hastalar i¢in tani tarihinden son kontrol
tarihlerine kadar gecen slre, 6len hastalar icin ise tani tarihlerinden oliim
tarihlerine kadar gegen siire olarak hesaplandi. Genel sag kalim siiresi, tam
tarithinden son kontrol veya oliim tarihine kadar gecen siire; progresyonsuz sag
kalim stiresi tani tarihinden progresyona kadar gecen siire, progresyon olmayan
hastalardaise son kontrol tarihine kadar gecen slire olarak belirlendi.

Hastalarda nérolojik kayip varligt MRC (Medical Research Council)
norolojik skalasina gére degerlendirildi. Buna gére MRC derece 2’ nin (izerindeki

hastal arda norol ojik kayip varligi kaydedildi.(Tablo 7)
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Tablo 7. MRC Norolojik skalasi

1 Norolojik bulgu yok

2 Norolojik kayip var, giinliik aktivitelerini kendisi yapiyor

3 Norolojik kayip var ve orta derecede fonksiyon kaybi var (6rnegin;
dudaklar1 zorlanarak oynatiyor, orta derecede disfaji, orta derecede parezi,

gorme alani defekti gibi baz1 gorsel problemler var)

4 Norolojik kayip var ve ileri derecede fonksiyon kaybi var (6rnegin

ekstremiteleri kullanamiyor, major konugma ve gérme bozuklugu var)

S Islevsel hareket ve bilingli fonksiyon yok

Tiim hastalarin preoperatif MR incelemesi mevcuttu, preoperatif timor
boyutlart ve orta hatt1 gecis varligi hasta dosyalarindaki MR raporlarindan elde
edildi.

Hastalarin  cerrahi sekilleri biyopsi, parsiyel rezeksiyon, subtotal
rezeksiyon ve gros total rezeksiyon olarak siniflandirildi, cerrahi olarak tiimoriin
%10 dan azinin ¢ikarilmasi biyopsi, %10-50 arasinda c¢ikarilmas1 parsiyel
rezeksiyon, % 50-90 arasi subtotal rezeksiyon ve % 90 dan fazlasinin ¢ikarilmasi
gros total rezeksiyon olarak tanimlandi.

Cerrahi sonrasi adjuvan RT alan hastalar, tani tarihinden itibaren 4 ay
icerisinde, klinik ya da radyolojik progresyon olmaksizin RT alan hastalar olarak
tanimlandi. Progresyonda RT alan hastalar ise, cerrahi sonrasi radyolojik olarak

MR ile 3-6 ayda bir ve klinik olarak takip edilmis ve progresyon oldugunda RT
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almis hastalar olarak tanimlandi. Cerrahi sonrasi izleme birakilmis hastalardan,
heniiz izlemlerinde progresyon olmayip RT almamis olan hastalar progresyonda
RT alan hasta grubunda degerlendirildi.

TUm istatiksel analizler SPSS ( Statistical Package For Social Sciences )
16.0 versiyonu kullanilarak yapildi. Genel sag kalim ve hastaliksiz sag kalim
siireleri ve egrileri Kaplan Maier metodu ile hesaplandi. Genel sag kalim ve
hastaliksiz sag kalim stirelerinin karsilastirilmasi i¢in Log Rank testi, ¢ok
degiskenli analizler i¢in ise Cox Regresyon testi kullanildi. Test sonuglarina gore

p<0,05 degeri istatiksel olarak anlamli kabul edildi.
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5.BULGULAR

5.1. Genel Bulgular

Calismaya diisiik dereceli glial tiimor tanili 88 hasta dahil edildi. 2 hasta
pilositik astrositom oldugu i¢in ¢alisma disinda birakildi. Hastalarin 6zellikleri
tablo 11 de gosterilmistir. Tiim hastalarin Karnofski performans durumu 70 ve
Uzerindeydi. En sik basvuru sikayeti ndbet olarak saptandi. (Tablo 8) Tidm
hastalara cerrahi 6ncesi MR goriintiileme yapilmisti. Timoér boyutlari, timor
yerlesim yerleri ve orta hatti gecis varli§i bu goriintiileme raporlarina gore

saptandi. (Tablo 10)

Tablo 8.Basvuru sikayetleri

Bagvuru sikayetleri

Nobet (% 38,6) Ekstremitelerde guigsiizltik (% 4,6)
Bas agris1 (% 30,7) Gorme problemleri (% 3,4)

Bas donmesi (% 5,7) Unutkanlik (% 1,1)

Konugmada zorluk (% 3,4) Fasiyal asimetri (% 1,1)

Denge kayb1 (% 6,8) Kulakta ¢inlama (% 1,1)

Hastalarin %69’unun patolojisi astrositomdu. Biitiin hastalarin postop MR
goriintiileri mevcuttu. Bu goriintii raporlarina dosyalarindan ya da hastane
sisteminden ulasild1 ve hastalarda rezidii varlig1 incelendi. Postoperatif MR da
rezidU-postoperatif degisiklik ayrimi tam net olarak raporlanmayan hastalarin
takip MR raporlari incelendi ve stabil seyredenler rezidii olmayan hastalar olarak

degerlendirildi. 70 hastada (% 79,5) rezidii varlig1 saptandi.
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Ameliyat sonrasi adjuvan RT alan hasta sayis1 64 (%72,7), izleme birakilip
progresyon oldugunda RT verilen hasta sayis1 ise 20 (%22,75) idi. Izleme
birakilan 4 hasta (%4,55) ise heniz progresyon olmayip RT almamisti.
Progresyon grubundaki hasta sayisi 24 (%27,3) idi. Postoperatif RT aan
hastalarda cerrahi sonrast RT baglama siiresi ortalama 1,7 ay idi . RT bilgileri
tablo 9 da gosterilmistir.

RT alan tiim hastalarin tedavi bilgileri tedavi kartlarindan incelendi.
Tedavi dozlarinin 50 Gy ile 66 Gy arasinda degisiklik gosterdigi saptandi.
Radyoterapi teknikleri incelendiginde, hastalara konvansiyonel, konformal ve

YART (Yogunluk Ayarli Radyoterapi) teknigiyle RT verildigi goriildii.

Tablo 9.Hastalarin RT bilgileri

RT SEKIL
IMRT 17 (%19,3)
KONVANSIYONEL 23(26,1)
KONFORMAL 44 (%50)
RT DOZ
ORTALAMA 55,6 Gy
EN DUSUK 50 Gy
EN YUKSEK 66 Gy
RT CIHAZ
LINEER HIZLANDIRICI | 60(%68,2)
KOBALT 60 24(%27,3)

Progresyon gosteren hastalardan 23'ii 2. kez opere edilmisti. Bunlardan
13’iine GTR, 6’sina STR, 1’ine paresiyel rezeksiyon ve 3 tanesine de biyopsi
yapilmusti. ikinci patolojilerinin WHO smiflamas1 soyleydi; 6 hastada grade 2

astrositom, 2 hastada grade 2 oligodendrogliom, 1 hastada oligoastrositom, 7
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hastada grade 3 astrositom, 1 hastada grade 3 oligodendrogliom ve 8 hastada
glioblastom olarak raporlanmaisti.

KT alan tiim hastalar temozolamid tedavisi almisti. Postoperatif donemde
RT ile birlikte KT alan hasta sayis1 3’tii. Progresyonda temozolamid alan hasta
say1s1 6 iken, 2. seri RT alan hasta sayis1 5°ti. ikinci seri RT alan hastalardan ise 3
tanesi malign transformasyon gOsteren hasta gurubundandi. Malign
transformasyon gosteren hastalarin tiimii 2. Operasyondan sonra temozolamid
tedavisi almisti.

Hastalarm ortalama takip siiresi 97,5(85-111 ay) aydu. iki yillik, 5 yillik ve
10 yillik genel sag kalimlar sirast ile % 90, % 68 ve % 60 bulundu. Progresyonsuz
sag kalima bakildiginda ise 2 yillik ve 5 yillik progresyonsuz sag kalimlar sirasi
ile % 73 ve % 44, ortalama progresyonsuz sag kalim 56,4+5 ay bulundu.

Hastalarin sag kalim egrileri sekil 5 te gosterilmistir.
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Tablo 10. Tiimér yerlesim yerleri

Yerlesim yeri Hasta sayis1 (%)
Temporal 37 (%42)

Parietal 13 (%14,8)
Oksipital 1(%1,1)

Frontal 35 (%39,8)
Serebellum 2 (%2,3)
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Tablo 11. Hasta karakteristikleri

Hasta karakteristikleri N(%)
Yas
Ortalama 39,9
40 yas ve Ustii 43(48,9)
40 yas alt1 45(51,1)
Cinsiyet
Kadin 36(40,9)
Erkek 52(59,1)
Norolojik bulgu
Var 23(26,1)
Y ok 65(72,9)
Basvuru sikayeti
Nobet 34(38,6)
Bas agrisi 27(30,7)
Nobet+bas agrisi 3(3,4)
TUmor boyutu
Ortalama 4,7cm
6 cm ve Ustl 30(34,1)
6¢cm alti 58(65,9)
Orta hatt1 gecis
Var 25(28,4)
Y ok 63(71,6)
Cerrahi
Bx 21(23,9)
PR 5(5,7)
STR 25(28,4)
GTR 37(42)
Patoloji
Astrositom 61(69,3)
Oligodendrogliom 20(22,7)
Mikst 7(8)
RT zaman
Adjuvan 64(72,7)
Progresyonda 24(27,3)

33



5.2. Prognostik Faktorlerin Degerlendirilmesi

5.2.1. Cinsiyet

Cinsiyet degerlendirildiginde erkek ve kadin cinsiyet arasinda ortalama
sagkalim siireleri arasinda fark bulunmadi. Erkek cinsiyette (52 hasta) ortalama
GSK 96+8,6 ay, 2 wyillik ve 5 yillik sagkalimlar sirast ile % 92 ve % 63
bulunurken, kadin cinsiyette (36 hasta) ortalama GSK 79,4+7 ay, 2 yillik ve 5
yillik sagkalimlar sirasi ile % 87 ve % 74 bulundu.(p>0,05)

Progresyonsuz sag kalimlar degerlendirildiginde her iki cinsiyet arasinda
istatiksel olarak anlamli fark bulunmadi. Kadin cinsiyette ortalama PSK 51,8+6,7
ay, 2 yillik ve 5 yillik PSK siras1 ile % 62 ve % 41 bulunurken, erkek cinsiyette
ortalama PSK 56,2+5,9 ay, 2 yillik ve 5 yillik PSK sirast ile %81 ve % 44

bulundu. (p>0,05)

5.2.2. Yas

Hastalar 40 yas ve {iistii (43 hasta) ve 40 yas alti (45 hasta) gruba
ayrildiginda GSK 40 yas alt1 grupta 101+9 ay, 2 yillik ve 5 yillik GSK sirasi ile %
94 ve %70 bulunurken, 40 yas tstii grupta ortalama GSK 71,6+5,8 ay, 2 yillik ve
5 yillik GSK' sirast ile % 86 ve % 65 bulundu. (p>0,05)

PSK bu 2 grup arasinda degerlendirildiginde istatiksel olarak anlamli bir
farklilik bulunmadi. 40 yas alt1 grupta ortalama PSK 55,4+6,3 ay, 2 yillik PSK
%77 bulunurken, 40 yas Ustii grupta ortalama PSK 53,8+6,1 ay, 2 yillik PSK ise

% 69 bulundu. (p>0,05)
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5.2.3.Tant Aninda NOrolojik Kayip Varlig

Hastalar tan1 aninda norolojik kayb1 olan grup (23 hasta) ve olmayan grup
(64 hasta) olarak ayriginda tan1 aninda ndrolojik kayip varligi olan hastalarda
ortalama GSK 66,8+10,7 ay, 2 yillik ve 5 yillik GSK sirasi ile % 84 ve % 55
bulunurken, tani aninda norolojik kayip olmayan hastalarda ortalama GSK
107,9+6,8 ay, 2 yillik ve 5 yillik GSK sirast ile % 92 ve % 73 bulundu. Bu fark
istatiksel olarak anlamliydi.(p=0,01)(sekil 6)

PSK degerlendirildiginde ise baslangicta norolojik kayip olmayan
hastalarda ortalama PSK  57,3+4,4 ay, 2 yillik ve 5 yillik PSK sirast ile % 78 ve
% 50 bulunurken, ndrolojik kayip bulunan hastalarda ortalama PSK 48,3+11,8 ay,
2 yillik ve 5 yillik PSK sirast ile % 59 ve % 25 bulundu. Aradaki fark istatiksel

olarak anlamli degildi. (p>0,05)

—t— var-censored
h — yok-censored

1,01 ) nérolojik defisit
VP ivar
el yok

0,87

0,4

kiimiilatif sagkalim

0,2

L 1 L] I L]
0,00 25,00 50,00 75,00 100,00 125,00

izlem (avy)

Sekil 6. Norolojik kayip olan ve olmayan hastalarin GSK egrisi
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5.2.4. Tumor Boyutu

Hastalar tiimor boyutu 6 cm ve iistii olan (30 hasta) ve 6 cm alt1 olan (58
hasta) grup olarak ayrildiginda ve GSK ve PSK incelendiginde sonuglar su
sekildeydi:

Tiimor boyutu 6 cm altinda olan hastalarda ortalama GSK 105,2+7,7 ay, 2
yiullik, 5 yillik ve 10 yillik GSK sirast ile % 93 %75 ve %70 bulundu. Diger
gruptaise ortalama GSK 76,2+9.,4 ay, 2 yillik ve 5 yillik GSK sirast ile % 85 ve %
57 bulundu. 2 grup arasindaki GSK farklar1 istatiksel olarak anlamli
degildi.(p>0,05)(sekil 7)

PSK 2 grup arasinda karsilastirildiginda, timor boyutu 6 cm ve Uzeri olan
grupta ortalama PSK 56+8,7 ay, 2 yillik ve 5 yillik PSK sirasi ile % 69 ve % 43
bulunurken, tiimor boyutu 6 cm alt1 olan grupta ortalama PSK 53,5+8,7 ay, 2
yillik ve 5 yillik PSK sirast ile % 75 ve % 43 bulundu. Arada istatiksel olarak

anlamli fark yoktu. (p>0,05)
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5.2.5. Orta Hatti Gecis

Hastalar, tuméru orta hatti gegenler (25 hasta) ve gegmeyenler (62 hasta)
olarak gruplandirildi ve sagkalimlar1 incelendi. Tiimorii orta hatt1 gecen grupta
ortalama GSK 68,3+7,7 ay, 2 yillik ve 5 yillik GSK sirast ile % 79 ve % 64
bulunurken, tiimorii orta hattt gegmeyen grupta ortalama GSK 101+7,5 ay, 2 yillik
ve 5 yillik GSK sirast ile % 94 ve % 70 bulundu. iki grup arasinda GSK agisindan
anlamli fark bulunmadi. (p>0,05)

PSK arasinda da istatiksel olarak anlamli fark bulunmadi. Timorii orta
hatt1 gecen grupta ortalama PSK 52,9+8,3 ay, 2 yillik ve 5 yillik PSK sirast ile %
64 ve % 40 bulunurken, orta hatt1 gegmeyen grupta ortalama PSK 57,5+5,9 ay, 2

yillik ve 5 yillik PSK sirasi ile % 76 ve % 46 bulundu. (p>0,05)

5.2.6. Cerrahi Sekil

Hastalar, cerrahi sekillerine gore GTR yapilanlar ve yapilmayanlar olarak
smiflandirildi. GTR yapilan grupta (36 hasta) ortalama GSK 113+£8 ay, 2 yillik ve
5 yillik GSK sirast ile % 96 ve % 76 bulundu. GTR yapilmayan grupta (51 hasta)
ise ortalama GSK 75,5£7,9 ay, 2 yillik ve 5 yillik GSK sirasi ile % 85 ve % 61
bulundu. iki grup arasindaki fark istatiksel olarak anlamli bulundu. (p=0,02)(sekil
8)

Progresyonsuz sagkalima bakildiginda ise GTR yapilan grupta ortalama
PSK 56,9£5,1 ay, 2 yillik ve 5 yillik PSK % 85 ve % 48 bulunurken, GTR

yapilmayan grupta ortalama PSK 54,8+7,8 ay, 2 yillik ve 5 yillik PSK sirast ile %

37



63 ve %39 bulundu. Fakat aradaki fark istatiksel olarak anlamli bulunmadi.

(p>0,05)
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Sekil 8. Cerrahi sekil ve GSK arasindaki iligki

5.2.7. Rezidii Varlig

Postoperatif reziduye gore hastalar 2 gruba ayrildi. Rezidii varligi saptanan
hasta grubunda (69 hasta) ortalama GSK 89,2+8 ay, 2 yillik ve 5 yillik GSK siras1
ile % 89 ve % 62 bulunurken, postop rezidi olmayan hastalarda (18 hasta)
ortalama GSK 111+6,2 ay, 5 yillik GSK % 90 bulundu. GSK' rezidu olmayan

hastalarda istatiksel anlamli olarak daha iyi bulundu. (p=0,03)(Sekil 9)
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PSK' degerlendirildiginde rezidii olan hastalarda ortalama PSK 51,6+5,6

ay, 2 yillik ve 5 yillik PSK sirasi ile % 66 ve % 43 bulundu. Rezidu olmayan

hastalarda ortalama PSK 68,6+6,4 ay, 2 yillik ve 5 yillik PSK sirasi ile % 90 ve %

51 bulundu. Rezidl olmayan hastalarda PSK daha iyiydi, fakat bu fark istatiksel

olarak anlamli bulunmadi.(p>0.05)(sekil 10)
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5.2.8.Patolgji

Hastalar, patolojilerine gére astrositom grubu ve diger patolojiler
(oligodendrogliom ve oligoastrositom) olarak smiflandirildi. Patolojisi  saf
astrositom olan hastalarda (60 hasta) ortalama GSK 80,8+6,6 ay, 2 yillik ve 5
yillik GSK sirast ile % 87 ve % 58 bulunurken, diger hasta grubunda (27 hasta)
ortalama GSK 110,849,9 ay, 2 yillik ve 5 yillik GSK siras1 ile % 96 ve % 88

bulundu. Fakat aradaki fark istatiksel olarak anlamli degildi. (p>0.05)(sekil 11)

40



purastriostom
M hayir

100 4
+— e+
T | Tevet

Rkt - —t— hayir-censored
q — evet-censored
0,5 1
L
L
L - - - -+ Bl

0,61 L nn e a "

0,4+

kiimiilatif sagkalim

0,0

T T T T T
0,00 25,00 50,00 75,00 100,00 125,00

izlem (ay) )

Sekil 11.Patoloji ile GSK arasindaki iligki

Progresyonsuz sag kalima bakildiginda ise saf astrositomlu olgularda
ortalama PSK 50,9+4,8 ay, 2 yillik ve 5 yillik PSK siras1 ile % 69 ve % 40
bulunurken, diger hasta grubunda ortalama PSK 61,2+9,1 ay, 2 yillik ve 5 yillik
PSK siras1 ile % 81 ve % 50 bulundu. Aradaki fark istatiksel olarak anlamli
¢ikmadi. (p>0.05)

5.2.9. Ki 67

Hastalardan Ki 67 degerine bakilmis olanlar (37 hasta), Ki 67 degeri 3 ve
tizeri olanlar (13 hasta,%14,8) ve 3’iin alt1 olanlar (24 hasta,%27,3) olarak
siiflandirildi. Genel sag kalim ve hastaliksiz sag kalima bakildiginda 2 grup

arasinda istatiksel anlamli bir farklilik saptanmadi. (p>0.05)
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5.2.10. NGbet

Hastalar tan1 aninda nobet varligi olan 38 hasta ( %43,2) ve ndbet olmayan
50 hasta (% 56,8) olarak 2 gruba ayrildi. Tan1 aninda ndbet olan hastalarda
ortalama GSK 10748,1 ay, 2 yillik ve 5 yillik GSK sirast ile % 91ve % 71
bulunurken, ndbet olmayan hastalarda ortalama GSK 81,3+8,1, 2 yillik ve 5 yillik
GSK sirast ile % 89 ve % 67 bulundu. Aradaki fark istatiksel olarak anlamli
degildi. (p>0.05)

Progresyonsuz sagkalimda da yine istatiksel olarak anlamli bir farklilik
saptanmadi. (p>0.05)

Yapilan ¢ok degiskenli analizlerde baslangicta norolojik kayip varliginin
bagimsiz prognostik faktér oldugu saptandi. Bu analize gore baslangigta norolojik
kayip varligi kotii prognozu gostermektedir. Cok degiskenli analiz sonuglar1 tablo

12 de gosterilmistir.

Tablo 12. Cok degiskenli analiz sonuglari

parametre p Risk oran % 95 glven
araligt

Norolojik kayip | 0,021 0,336 0,133-0,849

GTR 0,521 0,692 0,225-2,131

Rezidl 0,137 0,186 0,020-1,708
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5.3. Malign Transformasyon Gésteren Hastalarin Genel Ozellikleri

Tiim hastalarin % 17,8 ‘inde (16 hasta) malign transformasyon gelistigi
saptand1. Malign transformasyon gorilen hasta grubunun demografik 6zellikleri
ayrica incelendi. Hastalarin 5’1 kadin (%31,3), 11’1 (68,7) erkekti. Ortalama
yaslar1 40,5 bulundu. Hastalardan 8‘inin (%50) yas1 40 ve iizeri, diger 8’inin yas1
40’ altindaydi. Dokuz hasta (%56,3) nobet sikayeti ile, 2 hasta (%12,5) bas
agris1 sikayeti, 1 hasta (%6,3) bas donmesi sikayeti ile bagvurmustu. Alt1 hastada
(%37,5) tam1 aninda fasiyal asimetri, konusma bozuklugu, ekstremitelerde
giigsiizliik gibi norolojik bulgular vardi.

Bu hasta gurubunda tiimoér yerlesim yerleri su sekildeydi; 7 hastada
(%43,3) timar temporal 1ob, 3 hastada parietal |ob (%18,8) ve 6 hastada da frontal
lob (%37,5) yerlesimliydi. Ortalama tiimor boyutu 5 cm idi ve 5 hastada (%31,3)
orta hatt1 ge¢is vardi. Tiimorii 6 cm ve lizeri olan 7 hasta (%43,8), 6 cm altinda
olan 9 hasta (%56,3) vardi.

Ilk operasyonda hastalardan 3’iine GTR (%18,8), 9una STR
(%56,3),1’ine parsiyel rezeksiyon ve 3 ‘line de (%18,8) yalnizca biyopsi
yapilmistr. Tlk tam anindaki postoperatif patolojileri 2 oligodendrogliom (%12,5),
1 oligoastrositom (%6,3), 13 astrositom (%81,3) seklindeydi. Postoperatif MR
goriintiilerine gore 14 hastada (%87,5) rezidii tiimor varlig1 saptanmasti.

Hastalardan 12 tanes (%75) postoperatif donemde RT aan grupta, 4
tanes ise (%25) progresyonda RT aan gruptaydi. Tim hastalar malign
transformasyon goriildiigiinde temozolamid tedavisi almisti. Bu hastalardan 3

tanesi (%18,8) 2. seri RT almusti.
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Malign transformasyon gdsteren hasta grubunda ortalama GSK 63,5+8,2
ay, 2 yillik ve 5 yillik GSK sirasi ile % 86 ve % 53 bulundu. PSK ise ortalama
35,8+6,8 ay, 2 yillik ve 5 yillik PSK siras1 ile % 56 ve % 18 bulundu. Malign
transformasyon olmayan hasta grubunda ortalama GSK 104+7,3 ay, 2 yillik ve 5
yillik GSK sirast ile % 91 ve % 74 bulundu. Ortalama PSK 67+6,5 ay iken, 2
yillik ve 5 yillik PSK % 78 ve % 57 bulundu. GSK farklar: istatiksel olarak
anlamliliga yakin (p=0,06), PSK farklari ise istatiksel olarak anlamli (p=0,002)
bulundu.(Sekil 12 ve 13)

Hastalarin malign transformasyonda goriilen patolojileri 8 hastada
glioblastom, 6 hastada grade 3 astrositom, 1 hastada grade 3 oligodendrogliom, 1

hastada da grade 3 oligoastrositom seklinde bulunmustu.
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Sekil 12.Malign transformasyon gosteren hastalarda ve diger grupta GSK

Hastalarda malign transformasyonla iliskili olabilecek faktorler ki-kare

testi ile degerlendirildi. Yas (40 yas alti-40 yas iistii), cinsiyet, baslangicta
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norolojik kayip varligi, timor boyutu (6 cm ve {istii-6 cm alt1), orta hatti gegis
varligi, cerrahi sekli (GTR var-yok), patoloji (saf astrositom ve diger patolojiler)
ve RT verilis zamaninin (postoperatif-progresyonda) malign transformasyonla
iliskisi aragtirildi. Yalnizca cerrahi sekli malign transformasyonla iligkili bulundu.
Baslangicta GTR yapilabilen hastalarda malign transformasyonun anlamli olarak

daha az gorildiigi saptandi. (p=0,045)
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Sekil 13.Malign transformasyon gosteren hastalarda ve diger grupta PSK

5.4. Postoperatif RT Alan Hasta Grubu ve Progresyonda RT Alan Hasta
Gruplarimin Sagkalim Acisindan Karsilastirilmasi

Bu gruptaki hasta sayisi 64 idi ve tiim hastalarin % 73,3’ Uydl. Hastalardan
24’10 ise (%26,7) progresyonda RT alan gruptaydi. Postoperatif RT alan ve

progresyonda RT alan hastalarin 6zellikleri tablo 13’ de gosterilmistir.
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Iki grup GSK agisindan karsilastirildiginda postoperatif RT alan grupta
GSK ortalama 83,8+6,9 ay, 2 yillik ve 5 yilik GSK sirasi ile %92 ve %66
bulunurken, progresyonda RT aan hasta grubunda ortama GSK 101,9+11 ay, 2
yillik ve 5 yillik GSK siras1 ile %86 ve %69 bulundu. Aradaki fark istatiksel
olarak anlamli degildi.(p>0,05)

Progresyonsuz sag kalima bakildiginda ise postoperatif RT alan grupta
ortalama PSK 68,2+7,3 ay, 2 yillik ve 5 yillik PSK sirasi ile %78 ve % 53 iken,
progresyonda RT alan grupta ortalama PSK 40,6+6.,4 ay, 2 yillik ve 5 yillik PSK
stirast ile %60 ve % 27 bulundu. Postoperatif RT grubundaki PSK avantaji

istatiksel olarak anlamliydi.(p=0,005)(Sekil 14)
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Sekil 14. Postop RT ve progresyonda RT alan gruplarda PSK
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Tablo 13.Postoperatif RT alan ve progresyonda RT alan hastalarin 6zellikleri

Postopereatif RT N (%) | Progresyonda RT N(%)

Yas

40 yas tistii 37(57,8) 6 (25)
40 yas alt1 27 (42,2) 18 (75)
Ortalama yas 41,4 35,8
Cingiyet

Kadin 27 (42,2) 9(37,5)
Erkek 37 (57,8) 15 (62,5)
Norolojik defisit

Var 19 (29,7) 4(16,7)
Y ok 45(%70,3) 20(83,3)
Tumor boyutu

6 cm ve Ustl 24 (37,5) 6 (25)

6 cm alt1 40(62,5) 18 (75)
ortalama 4,9 cm 4,4 cm
Orta hatt1 gecis

Var 20(31,3) 5 (20,8)
Y ok 44 (68,8) 19 (79,2)
Patoloji

Oligodendrogliom 16 (25) 4(16,7)
Astrositom 44 (68,8) 17 (70,8)
Oligoastrositom 4(6,3) 3(12,5)

Basvuru sikayeti

Nobet 23(35,9) 11 (45,8)
Bas agrisi 19 (29,7) 8(33,3)
Nobet+bas agrisi 3(4,7)

Cerrahi sekli

Biyopsi 18 (28,1) 3(12,5)
Parsiyel rezeksiyon 4(6,3) 1(4,2
Subtotal rezeksiyon 18 (28,1) 7(29,2)
Grostotal rezeksiyon 24 (37,5) 13 (%4,2)
Rezidu

Var 52 (81,3) 18 (75)

Y ok 12 (18,8) 6 (25)
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5.5 Risk Gruplarina Gore Genel Sagkalim ve Progresyonsuz Sagkalim

Hastalar, Pignatti ve arkadaslar1 tarafindan belirlenen, prognostik
faktorlere (timor boyut 6 cm ve tizeri olmak, tiimori orta hatti gegmek, astrositom
histolojide olmak, baslangicta nérolojik kayip varligi ve 40 yas ve iizerinde
olmak) gore tanimlanan risk gruplarina ayrildi. 3 veya daha fazla risk faktoriine
sahip olanlar yiksek riskli grup (27 hasta), daha az risk faktériine sahip olanlar
diistik risk grubu (61 hasta) olarak siniflandirildi.

Diisiik risk grubunda ortalama GSK 105,9+7,5 ay, 2 yillik ve 5 yillik GSK
% 95 ve % 74 bulunurken, yuksek risk grubunda ortalama GSK 63,7+7,3 ay, 2
yillik ve 5 yillik GSK sirasi ile % 79 ve % 56 bulundu.(P=0,06)

Progresyonsuz sag kalima bakildiginda ise diisiik risk grubunda ortalama
progresyonsuz sag kalim 60,5+6,1 ay, 2 yillik ve 5 yillik progresyonsuz sag
kalimlar siras1 ile %79 ve % 52 bulunurken, yiksek risk grubunda ortalama
progresyonsuz sag kalim 44+6,7, 2 yillik ve 5 yillik progresyonsuz sag kalimlar

strast ile % 60 ve % 27 bulundu. (p>0,05)
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6.TARTISMA

Diisiik dereceli gliomlar, diffiiz, yavas biliyliyen ve davramis olarak
cesitlilik arzeden primer beyin tumorleridir(30). Norolojik hastaliklar nedeniyle
olumde, stroktan sonra 2. sirada yer almaktadir(31). Oliim siklikla progresif
hastaliktan ¢ok, malign transformasyon nedeniyle olmaktadir(31,32). Yiksek
dereceli gliomlara goére daha geng¢ yasta goriilmektedir ve sagkalimlari daha
uzundur (33). Diisiik dereceli glial timorlerde optimal tedavi halen tartismalidir
(34). Yapilan pek ¢ok prospektif calismaya ragmen (4,5,22,29,35), cerrahi,
rezeksiyon genisligi ve optimal radyoterapi zamani gibi konularda halen sorular
mevcuttur. Bu nedenle prognostik faktorlerin  bilinmesi, uygun tedavi
yaklasimlarinin belirlenmesi agisindan 6nem teskil etmektedir.

Diisiik dereceli gliomlar siklikla 35-44 yaslar arasinda ve erkeklerde
kadinlara gore daha sik goriilmektedir (36,37). Bizim ¢alismamizda da literatirle
uyumlu olarak ortalama yas 39 bulunmus ve hastalarin % 59’unun erkek oldugu
saptanmistir. En sik goriilen glial tiimorler astrositomlardir (38,39) ve yine
literatiirle uyumlu olarak bizim vakalarimizin % 69,3 Unl astrositomlar
olusturmaktadir. En sik bagvuru semptomu literatiirle uyumlu olarak (6) nobet
bulunmustur.

Sag kalim analizlerine bakildiginda, calismamizda tiim hastalarda GSK
97,5 ay, 2,5 ve 10 yillik genel sag kalimlar siras1 ile %90, %68 ve % 60
bulunmustur. 2 yillik ve 5 yillik progresyonsuz sag kalimlar siras1 ile % 73 ve %

44, ortalama progresyonsuz sag kalim 56,4+5 ay bulunmustur. Uzun genel sag
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kalimlar 70 ay) ve progresyonsuz sag kalimlar (36-95 ay) klinik ¢alismalarda
belirlenen siirelerle uyumlu bulunmustur (6,40,41,42).

Prognostik faktorlerin degerlendirilmesi i¢in ¢ogunlukla retrospektif olarak
sagkalima etki eden faktorler incelenmistir. Literatirde belirtilen en ©nemli
prognostik faktorler ileri yas, biiylik tiimor ¢ap1 (>4-6 cm), timdriin orta hatti
gegmesi, baslangigta nérolojik kayip varligi ve kotii performans durumudur
(34,40,43). Calismamizda prognostik faktor olarak cinsiyet, yas, timor boyutu,
baslangigta norolojik kayip varligi, orta hatti gecis, cerrahi sekli, postoperatif
rezidl durumu, Ki 67 dizeyi, patoloji ve baslangicta nobet varligi incelenmistir.
Y apilan tek degiskenli analiz sonuglarina gore, baslangigta nérolojik kayip varligs,
gros total rezeksiyon yapilamamasi, postoperatif rezidii varliginda genel sag kalim
istatiksel anlamli olarak daha kot bulunurken, progresyonsuz sag kalimda
anlamli farklilik bulunmamistir. Cok degiskenli analizlerde ise, yalnizca
baslangicta norolojik kayip varligr istatiksel olarak anlamli bagimsiz prognostik
faktor olarak bulunmustur.

Prognostik faktor olarak yas ele alindiginda 40 yas {istii hastalarda
prognozun daha kétii oldugu gesitli ¢calismalarda gosterilmistir(6,44). Ayni sekilde
Yeh ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada da 40 yas alt1 hastalarda sagkalim daha
iyi bulunmustur(45). Lote ve arkadaslar1 ise 379 hastay1 inceledikleri retrospektif
caligmasinda, 20 yas alt1 hastalarda sagkalimin daha iyi oldugunu gostermistir
(46). Buna karsilik intergrup 86-72-51 calismasinda 40 yas ve {stii hasta grubunda
sagkalim farki bulunmamistir(47). Son yillarda daha ileri yas hastalarda diisiik

dereceli glia tumoérlerin gorilmesiyle,  yasin prognozdaki onemi daha da
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artmistir. Beklenildigi ilizere, daha yaslh hastalarda 5 yillik genel sag kalim %30-
40 gibi daha diisiik bulunmustur (36,48,49) Chang ve arkadaslarinin yaptigi
caligmada genel sag kalimla ilgili 4 kotii prognostik faktor tanimlanmistir. Bunlar
karnofski performans durumunun 80 ve alti olmasi, hasta yasinin 50 ve lizeri
olmasi, timor ¢apinin 4 cm lzerinde olmasi ve tiimoriin 6nemli fonksiyonel
sahada olmasi olarak tanimlanmustir (42). Calismamizda, hastalar 40 yas alt1 ve
iistli gruba ayrilip sag kalim analizleri yapildiginda, 40 yas alt1 grubun ortalama
genel sag kalimmin (101 ay), 40 yas Ustii gruba gore (71 ay) literatiirle uyumlu
olarak daha i1yi oldugu, fakat aradaki farkin istatiksel olarak anlamli olmadigi
saptanmistir.

Cinsiyet, prognostik faktor olarak incelendiginde, kadin ve erkek cinsiyet
arasinda, ¢alismamizda GSK ve PSK agisindan istatiksel olarak anlamli farklilik
bulunmamustir.

Timor boyutu literatiirde sag kalimi etkileyen Onemli prognostik
faktorlerdendir. TUmMOrin 4-6 cm den biiyiikk olmasi sag kalimi olumsuz
etkilemektedir (6,34,47). Bizim g¢alismamizda hastalar, timéri 6 cm ve iizeri
boyutta olanlar ve 6 cm altinda olanlar olarak ayrilmistir. iki grup arasinda hem
ortalama genel sag kalim (105 ay-76 ay), hem de 2 yillik (%93-%85) ve 5 yillik
sag kalimlar (%75-%57) arasinda tiimorii 6 cm alt1 olan grup lehine sag kalim
avantaji bulunmus, fakat bu fark istatiksel olarak anlamli ¢ikmamistir. Ayni
sekilde orta hatt1 gecis incelendiginde ortalama genel sag kalim, 2 ve 5 yillik sag
kalimlar arasinda tiimorii orta hattt gegmeyen grup lehine sag kalim avantaji

oldugu goriilmiis, fakat aradaki fark istatiksel olarak anlamli bulunmamastir.
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Oligodendrogliomlar ve mikst oligoastrositomlar, astrositomlardan farkli
patolojik Ozelliklere sahiptir. Mikst oligoastrositomlarin neredeyse yarisi
oligodendrogliomlarin Ip ve 19 q delesyonu gibi kromozomal lezyonlarina
sahiptir(6,50). Oligodendrogliomlar, astrositomlara gore tedaviye daha iyi yanit
verirler ve daha iyi prognoza sahiptirler(39,51,52). Astrositomlar daha koti
prognoza, oligoastrositomlar ise iki grubun arasinda prognoza sahiptirler(5,6). Bu
nedenle calismamizda patoloji sonuglarima gore hastalar gruplandirilirken
patolojisi saf astrositom olan grup ve olmayan grup olarak ayrilmistir. Yapilan
istatiksel analizler sonucunda, genel sag kalim ve progresyonsuz sag kalim,
patolojisi saf astrositom olanlarda daha kotii bulunmustur fakat bu farklar
istatiksel olarak anlamli ¢ikmamustir. Literatlrle paralel seyreden fakat istatiksel
olarak anlamli ¢ikmayan bu sonuglar, ¢alismanin retrospektif yapilmasi, glial
tiimorlerin hem histopatolojik, klinik davranis, hem de tedavi agisindan farklilik
igermesi, hasta sayisinin az olmasi nedeniyle ¢cok merkezli, randomize, prospektif
caligmalarin gerekliligini gostermektedir.

Ki-67 hiicresel proliferasyonu gosteren, g¢ekirdege Ozgii bir antijendir.
Hucre siklusunda, blylme ve sentez safhalarinda eksprese edilmektedir.
Dinlenme (GO) ve erken G1 fazinda eksprese edilmemektedir. Hiicre siklusundaki
aktif hicreler ile ilgili bilgi veren Ki-67'nin pek ¢ok timorde artmis oldugu
gosterilmistir(53,54,55). Proliferatif htcrelerin, proliferatif olmayan hicrelere
gore daha radyosensitif olduklar1 uzun zamandir bilinmektedir (56,57,58). Teorik
olarak yuksek Ki-67 diizeyi daha proliferatif timorlere isaret etmektedir.

Literatiire bakildiginda Ki-67 proliferasyon indeksi ve hasta prognozlar1 arasinda
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karisik sonuglar bulunmustur. Pek ¢ok calismada Ki-67 ile timdr progresyonu
arasinda iligki tesbit edilirken (58,59,60,61,62,63,64), iki biiyiik seride anlamli
iliski tesbit edilememistir (65,66). Bu farkliliklarin nedeni Ki-67 indeksinin farkli
tesbit sekilleri olmasi, gdzlemciler arasindaki farkliliklar ve tiimor 6rneklerindeki
Ki-67 indeksinin heterojen olmasidir (67,68) Montine ve arkadaslarinin yaptigi
calismada Ki-67 proliferasyon indek&7 olan astrositomlu hastalarda daha
yuksek histolojik dereceli tiimorler oldugu ve daha diisiik sag kalimlart oldugu
saptanmistir.(69) Yine aymi ¢alismada Ki-67 indeksi>3 olan hastalarin daha
diisiik sag kalim gosterdigi belirtilmistir. Coons ve arkadaslarinin yaptig1 bir diger
calismada ise, 81 oligodendrogliom ve mikst gliomlu hasta ele alinmis ve Ki-67
i¢in istatiksel anlaml esik degerin >5 oldugu saptanmistir(70). Bu bilgiler 1s181inda
caligmamizda Ki-67 degerine daha Onceden bakilmis hastalar ayrica
degerlendirilip, Ki-67>3 olan hastalar ve <3 olan hastala r olarak
gruplandirilmistir. Genel sag kalim ve progresyonsuz sag kalim agisindan 2 grup
arasinda anlaml farklilik bulunmamustir. Literatiirde de belirtildigi tizere, hastalar
arasinda Ki-67 degeri bilinenlerin sayica az olmasi, hastalarin Ki-67 degerlerinin
birbirine yakin olmasi, Ki-67’yi degerlendiren merkezlerin farkli olmasi ve timor
orneklerinde Ki-67 degerinin heterojenite gostermesi nedeniyle net degerlendirme
yapilamadigi diigtiniilmiistiir.

Cerrahi rezeksiyon genisligi, ¢alismalarda farkliliklar icermektedir. Kimi
caligmalarda rezeksiyon genisliginin sagkalimi etkilemedigi belirtilirken, kimi
caligmalarda ise cerrahi seklinin 6nemli bir prognostik faktér oldugu saptanmistir

(19,32,40,71,72,73). Bauman ve arkadaslarinin yaptigi c¢alismada baslangigtaki
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cerrahinin genisligi tek degiskenli analizlerde genel sag kalim ve progresyonsuz
sag kalim i¢in 1iyi prognostik faktor olarak bulunmusken, c¢ok degiskenli
analizlerde progresyonsuz sag kalimi etkilemedigi gosterilmistir. Jung ve
arkadaslarinin yaptig1 bir bagka calismada gros total rezeksiyon yapilmasinin tek
degiskenli analizlerde genel sag kalim ve progresyonsuz sag kalimi istatiksel
anlamli olarak artirdigi, progresyonsuz sag kalim iginse bagimsiz prognostik
faktor oldugu gosterilmistir(74). Claus ve arkadaslari ise intraoperatif MR
caligmalarinda subtotal rezeksiyon yapilan hastalarda rekiirrens ve 6liimiin gros
total rezeksiyon yapilan hastalara gére daha fazla oldugunu gostermislerdir(75)
Bizim c¢alismamizda tek degiskenli analizlerde, gros total rezeksiyon yapilan
hastalarda progresyonsuz sag kalim etkilenmezken, genel sag kalim istatiksel
anlamli olarak daha iyi bulunmustur. Gros total rezeksiyon yapilan hastalarda
GSK 113 ay, 2 ve 5 yillik GSK siras1 ile %96 ve %76 bulunurken, yapilamayn
grupta ortalama GSK 75 ay, 2 ve 5 yilik GSK sirasi ile %85 ve %61
bulunmustur(p=0,02). Hastalarda rezidii varligi yine tek degiskenli analizlerde
kotli prognostik faktor olarak saptanmistir. Cok degiskenli analizlerde her iki
faktoriin de prognozu etkilemedigi goriilmiistiir. Daha agresif seyreden infiltratif
tiimorlerde grost total rezeksiyonun siklikla yapilamamasi, bu hastalarin zaten
kotii prognozlu hastalar olduguna isaret etmektedir.

Literattrde total rezeksiyonun uzun epilepsi dyklsil olan hastalarda nébet
kontroliinii artirdig1 gosterilmistir (76). Ayrica bazi1 ¢alismalarda total ve totale
yakin cerrahi eksizyonun, rekiirrens ve malign transformasyon riskini azalttig

gosterilmistir(19,71,77,78). Malign transformasyon ile iliskili faktorleri arastiran
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cok sayida ¢alisma yapilmistir. TUmMOrin histolojik tipinin malign progresyon icin
bagimsiz prognostik faktor olabilecegi distintilmektedir(71,79).
Oligodendrogliomlardan ve mikst timérlerden daha kétl prognoza sahip olan
astrositomlar, rekiirrens ve malign transformasyon agisindan da daha riskli
gruplardir. EORTC ¢alismasinda astrositom histolojik tipinin ve biiyiik tiimor
capinin kotii prognostik faktorler oldugu belirtilmistir(3). Ozellikle gemiositik
astrositomlar daha agresif tiimorlerdir ve diger WHO grade 2 tiimoérlere gore daha
hizli malign transformasyon gostermektedirler(80-82). Jung ve arkadaslarinin
yapmis oldugu calismada gemiositik astrositom histolojisinin  malign
transformasyon i¢in bagimsiz risk faktori oldugu saptanmistir(74). Bazi
caligmalarda MR da preoperatif kontrast artiginin, timdér boyutunun ve subtotal
rezeksiyonun malign transformasyonla ilgili faktorler oldugu
raporlanmistir(71,79). Jaeckle ve arkadaglarinin yaptigi c¢alismada malign
transformasyonun, astrositomlara ve mikst gliomlara gore (%70) saf
oligodendrogliomlarda daha az (%45) goriildiigii saptanmistir(83). Berger ve
arkadaslar1 rezidii timor boyutu ile malign transformasyon arasinda dogrudan
iliski raporlamistir(84). Bizim ¢alismamizda malign transformasyonla iliskili
olabilecek faktorler arastirilmig, yas, cinsiyet, patoloji (astrositom grubu ve
digerleri), radyoterapi verilis zamani (postoperatif veya progresyonda), cerrahi
sekli, timor boyutu, orta hatti gecis ve Ki-67 proliferasyon indeksi arasindan
cerrahi sekli istatiksel olarak malign transformasyon ile iliskili bulunmustur. Gros
total rezeksiyon yapilan hastalarda malign transformasyonun istatiksel anlamli

olarak daha az goriildiigii tesbit edilmistir. Malign transformasyon gosteren

55



hastalarda progresyon siiresinin anlamli olarak daha kisa olmasi, bu tiimérlerin
daha infiltratif ve agresif tiimorler oldugunu ve gros total rezeksiyonun bu
timorlerde daha az yapilabildigini diistindiirmektedir.

Prognostik faktor olarak bakilan bir diger faktdr baslangicta ndbet
varhigidir. Jung ve arkadaglari, yaptiklar1 ¢alismada baglangicta semptomu
olmayan ve basvuru semptomu nobet olan hastalarin, bas agris1 ve diger norolojik
semptomlarla basvuran hastalara gore istatiksel anlamli olarak daha uzun sag
kalima sahip olduklarini raporlamiglardir. (74) Literatiirde, baslangi¢ta ndbet
varliginin erken teshis ve tedaviye olanak vermesi nedeniyle uzun sag kalimla
iliskili oldugunu vurgulayan baska c¢alismalar da vardir(85). Pignatti ve
arkadaslar1 da tek degiskenli analizlerde ndbet varliginin uzun sag kalimla iligkili
oldugunu vurgulamis, ancak ¢ok degiskenli analizlerde nérolojik kayip varliginin,
nobetin  prognostik  Onemini  ortadan  kaldirdigini  gozlemlemislerdir(6).
Calismamizda, baslangicta ndbet sikayeti ile bagvuran hastalarda istatiksel olarak
anlamli olmasa da daha uzun sag kalim oldugu goériilmiistiir. Bu farkin da
literatiirde de belirtildigi lizere erken tan1 ve tedavi olanagi saglamasi nedeniyle
olabilecegi diistiniilmiistiir.

Radyoterapi zamanlamasi ile ilgili yapilan EORTC 22845 ¢alismasinda,
cerrahi sonrasinda bir grup hastaya 1,8 Gy giinliik fraksiyon semasi ile 54 Gy RT
verilmis, kontrol grubu ise progresyona kadar izlenmistir (29). Medyan 7,8 yillik
izlemden sonra, GSK RT grubunda 7,1 yil, kontrol grubunda 7,9 yil bulunmustur.
Progresyonsuz sag kalim RT grubunda 5,4 yil bulunurken, kontrol grubunda 3,7

yil bulunmustur(p=0,003). Bu c¢alismada izlem grubundaki hastalarin c¢ogu
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rekiirrensde RT almis ve erken radyoterapi grubuna gore progresyondan sonraki
sag kalim daha uzun bulunmustur. Radyoterapi erken donemde oldugu kadar
progresyonda da oldukg¢a etkili bir tedavi seklidir. Bauman ve arkadaglarinin
yaptig1 ¢calismada EORTC calismasina benzer sekilde genel sag kalimda anlamli
farklilik gosterilmemistir(43). Schomas ve arkadaslari ise bu ¢aligmalara zit olarak
cok degiskenli analizlerde postoperatif RT’nin genel sag kalimi artirdigini,
progresyonsuz sag kalima ise etkisinin olmadigimi belirtmislerdir(34). Ayni
calismada cerrahi olarak timorii daha az ¢ikarilan olgularda postoperatif
radyoterapinin GSK ve PSK {izerine daha belirgin bir etkisi oldugu gosterilmistir.
Diisiik dereceli glial tiimorlii hastalarda uzun sag kalim beklentisi nedeniyle RT
uzun dénem yan etkilerinin  bilinmesi 6nem arzetmektedir. Krania radyasyon
beyin hasar1 yam sira, noropsikolojik degisiklikler de yapabilmektedir(86,87,88).
Bunun yani sira prospektif ¢alismalar RT alan ve almayan gruplar arasinda
norokognitif fonksiyonlar agisindan ¢ok kiigiik farkliliklar bulundugunu
bildirmislerdir.(89,90) Daha modern RT yontemlerinin kullanilmasi, daha lokalize
alanlardan ve diisiik dozlarda tedavi yapilmasi ile birlikte, daha az nérokognitif
yan etki gorilmeye baslanmistir(89,91,92). Douw ve arkadaslar1 yaptiklari
calismada radyoterapi alan hastalarda uzun dénem kognitif fonksiyon ve yasam
kalitesi sonuglarini incelemislerdir. Ortalama 12 yillik takip sonucu, RT alan
hastalarda belirgin kognitif ve dikkat bozuklugu oldugunu, konugsma, psikomotor
fonksiyon ve hafiza ile ilgili ise belirgin farklilik olmadigini gostermislerdir. Bu
caligmada RT alan gruptan az da olsa RT almayan grupta da noérokognitif

fonksiyon bozuklugu oldugu saptanmistir.(93). Bizim calismamizda literatiire
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benzer sekilde postoperatif RT alan grupta, progresyonda alan gruba gore
progresyonsuz sag kalim istatiksel anlamli olarak daha iyi bulunurken, genel sag
kalimda fark bulunmamaistir. Postoperatif RT alan grupta PSK 68 ay, 2 ve 5 yillik
PSK sirast ile %78 ve %53 bulunmusken, progresyonda RT alan grupta PSK 40,6
ay, 2 ve 5 yillik PSK sirast ile %60 ve %27 bulunmustur(p=0,005). Calismanin
retrospektif yapilmasi nedeniyle RT kisa ve uzun donem yan etkileri, hastalarin
norokognitif durum ve yasam kaliteleri degerlendirilememistir. Tedavi
yaklasimlar1 belirlenirken, baz1 genetik faktorler de yol gosterici olabilmektedir.
Hastalarin 1p 19 q delesyon durumlar1 adjuvan RT’nin faydasi hakkinda bilgi
verebilmektedir ve tedavi karari verilirken kullanilabilmektedir(94,95).

Pignatti ve arkadaslar1 prognostik faktorleri belirlerken ayni zamanda risk
gruplar1 da belirlemislerdir. 3 ve Uzeri risk faktoriine sahip hastalar ytksek riskli
grup olarak tanimlanmuis, yiiksek riskli hastalarin ortama sagkalimi 3,9 yil, diisiik
riskli hastalarin ise 10,8 yil bulunmustur. Bizim caligmamizda benzer olarak
hastalar risk gruplarina ayrilmis, diisiik risk grubunun ortalama genel sagkalimi
8,8 yil, yiiksek risk grubununki ise 5,3 yil bulunmustur.

Diisiik dereceli glial tiimorlii hastalarin siklikla geng yasta olmasi, uzun
sagkalim beklentileri ve uygulanacak tedavilerin yan etkileri nedeniyle tedavi
secimleri dikkatle yapilmalidir. Bu nedenle prognostik faktorlerin ve risk
gruplarinin aydinlatilmas1 gerekmektedir. Bu amagla prospetif, hasta sayisi ¢ok
olan, randomize ¢aligmalarin yapilmasi, bir takim genetik ve molekiiler faktorlerin

prognoz Uzerindeki etkisinin ayrintili olarak ortaya konulmasi, hastalarin tedavi
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oncesi ve sonrasi takiplerinin diizenli yapilip tedavi yan etkilerinin belirlenmesi

gerekmektedir.
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7.SONUCLAR

L)

L)

X/
L X4

X/
L X4

Bu calismada diistik dereceli glial tiimor tanili hastalarin tedavi sonuglari
ve prognostik faktorlerin incelenmesi amacglanmis ve klinigimize bagvuran
88 hastanin bilgileri retrospektif olarak incelenmistir.

Hastalarin ortama yasi 39,9 bulunmustur. Hastalarin % 59,1’inin erkek
oldugu belirlenmistir.

Ortalama takip siiresi 97,5 ay, 2, 5 ve 10 yillik genel sag kalimlar sirasi ile
% 90, %68 ve %60 bulunurken, ortalama proresyonsuz sag kalim 56,4 ay,
2 yillik ve 5 yillik progresyonsuz sag kalimlar %73 ve %44 bulunmustur.
Bu hastalar i¢in gros total rezeksiyon yapilmamasi, rezidii varligi ve
baslangigta norolojik kayip varligi tek degiskenli analizlerde istatiksel
anlamli olarak genel sag kalimi azaltirken, progresyonsuz sag kalim
tizerinde etkisi gosterilmemistir.

Baslangigta norolojik kayip varligi ¢ok degiskenli analizlerde de istatiksel
olarak anlamli bagimsiz prognostik faktor olarak bulunmustur.

Baslangigta ndbet varligi, tiimor boyutu, orta hatti gecis, astrositom
histoloji, Ki 67 degeri, cinsiyet ve yas genel sag kalimi ve progresyonsuz
sag kalimi bizim ¢alismamizda etkilemedigi gosterilmistir.

Postoperatif RT alan hastaarda, progresyonda RT alan hastalara gore
progresyonsuz sag kalimin istatiksel anlamli olarak daha uzun oldugu,

ancak genel sag kalimda fark olmadigi saptanmaistir.
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Malign transformasyona etki eden faktorler arastirilmis, gros total
rezeksiyon yapilamayan hastalarda malign transformasyonun daha sik
oldugu goriilmiistiir.

Hastalar risk faktorlerine gore diisiik risk grubu ve yiiksek risk gruplarina
ayrilmis genel sag kalim istatiksel olarak anlamliliga yakin sekilde diisiik
risk grubunda daha 1yi bulunmus, progresyonsuz sag kalimda ise istatiksel

anlaml farklilik bulunmamastir.
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9.0ZET

Diisiik dereceli gliomlar genellikle yavag biiyliyen primer beyin
tiimorleridir, fakat klinik davranis acisindan heterojenite gostermektedirler.
Siklikla gen¢ yasta goriilmesi ve uzun sag kalim beklentisi nedeniyle tedavi
secimi  Onem arzetmektedir. Primer tedavi segenegi maksimum cerrahi
rezeksiyondur. Cerrahi sonrasi tedaviler tartismalidir. Bu nedenle prognostik

faktorlerin ve riskli gruplarin bilinmesi tedavi karar1 agisindan oldukg¢a 6nemlidir.

Bu calismada Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Radyasyon Onkolojisi
Anabilim Dal1’ na bagvurmus diisiik dereceli glial tiimdr tanili 88 hastanin tedavi

sonuglar1 ve prognoza etki eden faktorler retrospektif olarak incelenmistir.

Hastalarin ortama takip siiresi 97,5 ay, 2 yil, 5 ve 10 yillik genel sag
kalimlar sirasi ile %90,%68 ve %60, ortalama progresyonsuz sag kalim 56,4 ay, 2

ve 5 yillik progresyonsuz sag kalimlar sirasi ile %73 ve %44 bulunmustur.

Prognostik faktorlerin incelenmesi sonucu gros total rezeksiyon yapilmasi,
baslangigta norolojik kayip olmamasit ve postoperatif rezidii olmamasi tek
degiskenli analizlerde istatiksel anlamli olarak sag kalim avantaji saglarken, ¢cok
degiskenli analizlerde yalnizca baslangigta norolojik kayip olmasi bagimsiz

prognostik faktor olarak saptanmustir.

Hastalar radyoterapi aldiklar1 zamana gore gruplandirildiginda postoperatif
RT alan hastalarin, progresyonda RT alan hastalara gore progresyonsuz sag
kalimlarinin istatiksel anlamli olarak daha iyi oldugu, ancak genel sag kalimda

fark bulunmadig1 saptanmaistir.
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Malign transformasyona neden olan faktorler degerlendirildiginde gros
total rezeksiyon yapilan hastalarda, malign transformasyonun istatiksel anlamli

olarak daha az gorildiigli gosterilmistir.

Sonug¢ olarak diisiik dereceli glial tiimorli hastalarin  prognostik
faktorlerinin iyi bilinmesi, tedavi yaklasimin belirlemede 6nemlidir. Bunun iginse
cok merkezli, prosfpektif, randomize c¢alismalara ihtitag duyulmaktadir. Bu
calismada baslangigta norolojik kayip varligimmin prognostik éneme sahip oldugu

vurgulanmistir.

Anahtar kelimeler: Diisiik dereceli gliom, prognostik faktorler, radyoterapi
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10.SUMMARY

Low grade gliomas are in general slow growing primary brain tumors, but
they have a heterogeneous clinical behavior. It's important to decide the way of
treatment, as they seen at young age and they have long survey. The man
treatment is maximal surgical resection. Postoperatif treatment is controversial.
For this reason, it’s important to know the prognostic factors and risky patients

groups for the decision of treatment.

In this study, we investigated retrospectively 88 patients treatment results
and the factors which affect the prognosis with low grade glial tumor, who

consulted the Radiation Oncology Department of Gazi University.

With a mean follow-up of 97,5 months, 2 years, 5 and 10 years survey are
%90, %68 ve % 60 retropectively. The mean progression free survey was 56,4

months; 2 and 5 years progression free survey are %73 and %44 retrospectively.

When we examined the prognostic factors, we determined that having a
surgery less than gross total resection, presence of neurologic deficit and
postoperatif residue tumor are statistical significant negative prognostic factorsin
univariate analysis. Beside this, only presence of neurologic defisit at diagnosis

was independent prognostic factor in multivariate analysis.

When the patients were grouped according to the time they had radiation
theraphy, we found that the patients who had postoperative radiation theraphy

have a longer progression free survey, compared to the patiens who had radiation
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theraphy at progression, and this difference was statistical significant. But there

was no difference in general survey.

We investigated the factors which cause malign transformation. Malign
transformation was seen fewer in the group of patients who had gross total

resection and this was statistical significant.

As aresult, for desicion of treatment in low grade gliomas, the prognostic
factors have to be known. For this, multi centre, prospective and randomized
studies are needed. In this study we emphasized the prognostic meaning of having

neurologic deficit at diagnosis.

Key words: low grade glioma, prognostic factors, radiation theraphy
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