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OZET

Medulloblastom cocukluk ¢aginda en sik
goriilen beyin tiimoriidiir. Geleneksel tedavisi
cerrahiyi takiben kraniospinal radyoterapi ve
posterior fossaya boost tedavisini icermek-
teydi. Son yillarda risk faktorlerinin tanim-
lanmasi ile o6zellikle yiiksek riskli hasta gru-
bunda konvansiyonel kraniospinal radyo-
terapiye kemoterapi ilavesi onerilmektedir.
Santral sinir sistemi gelisiminin tamamlan-
madig1 infantlarda ise radyoterapiye bagli gec
etkileri azaltmak amaci ile cerrahiyi takiben
kemoterapinin verilmesi ve radyoterapinin
geciktirilmesi giindeme gelmistir. Bu raporda
medulloblastomda giincel tedavi yaklagimlar:
derlenmistir.
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ABSTRACT

Medulloblastoma is the most common
malignant brain tumor in children. The
traditional treatment for this disease has
consisted of surgery followed by craniospinal
radiation therapy plus a high-dose boost to
entire posterior fossa. Currently, conventional
craniospinal radiation therapy with in com-
bination chemotherapy is recommended espe-
cially for patients with high-risk medul-
loblastoma and in an effort to decrease late
toxicity to the immature central nervous
system, radiation therapy can be delayed in a
proportion of infants by administering che-
motherapy after maximal tumor debulking. In
this report the current treatment options of
medulloblastoma are outlined.
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MEDULLOBLASTOM VE TEDAVI
YAKLASIMLARI

Medulloblastom ilk kez 1925 yilinda
Bailey ve Cushing tarafindan embriyolojik
olarak serebellumun eksternal graniiler

tabakasindaki medulloblast hiicresinin malign

. transformasyonu ile gelistigini one siirmiisler

ve bu tiimorlere medulloblastom adini
vermislerdir. Ancak benzer morfolojik yapida
timorlerin  serebellum disinda santral sinir
sistemi (SSS) alanlarinda da bulunmasi
primitif noroektodermal tiimér (PNET) terimi-
nin benzer SSS tiimoérleri (medulloblastom,
serebral noroblastom, ependimoblastom, pine-
aloblastom gibi) icin kullanilmalarina neden
olmugtur (1).

Serebellar PNET ya da Medulloblastom
tim g¢ocukluk ¢agi malignitelerinin %20’si,
posterior fossa tiimorlerinin ise %30’unu
olugturur. Olgularin %801 ilk 15 yagta goriiliir
ve median tan1 yast 5- 6’dir. Hastalarin %30’u
3 yag altindadir (2).

Hastaligin belirtileri primer olarak
hidrosefaliye bagl gelisir. Sabah basagrilari ve
kusma sonrasi rahatlama tlim posterior fossa
tiimorlerinde tipik bir yakinmadir. Bazi
olgularda denge ve yiiriime bozukluklar1 ilk
bulgu olabilir (3).

Medulloblastomlarin tanisinda BT ve
MRI altin standarttir. MRI’nin BT’ye
Ustiinliigii, tanisal degerinden ¢ok, multiplanar
kesit olanaklar1 nedeni ile tiimoriin beyin sap1
ve foraminalarla iligkisi, serebellum ve vermise
infiltrasyonu, serebellar tonsillerin pozisyonu
ve tani aninda subaraknoid yayilimin varligimi
gosterme acisindandir. Kranial tetkik sirasinda
spinal yayilima yonelik tarama da mutlaka
yapilmalidir (4).

Medulloblastomlar i¢in en sik kullanilan
evreleme sistemi Chang sistemidir (Tablo 1).
Bu sistemde cerrahi sirasindaki bulgular,
patolojik tiimor biiyiikliigii (T evresi) ve primer
timor ve spinale ait BT ve MRI
goriintiilemelerden yararlanilir.

Ancak son caligmalar T evresinin
prognozda etkili olmayacagini gostermistir.
Laurent ve ark., metastaz, yas, patoloji ve
cerrahiye gore yeni bir evreleme sistemi
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gelistirmiglerdir (5). Bu evrelemenin esas
alindi1 pek c¢ok calismada yas ve metas-
tazlarin prognostik nemi gosterilmisgtir.

Pratik olarak evrelemede ise hastanin yasi,
cerrahi sonrasi ilk 48 saat icinde c¢ekilen BT
de rezidii tiimor, spinal MRI da metastaz
varlifina ve BOS sitolojisine gore standart ve
yiiksek risk grubu belirlenir.

Standart risk grubunu, 3 yas ve iizeri,
cerrahi sonrasi en ¢ok 1.5 cm’ residii tiimériin
olmas: ve sitoloji veya spinal MRI da tutulum
saptanmayan olgular olugturur. Yiiksek risk
grubunu ise 3 yas alti, 1.5 cm’den fazla
rezidi timorii olan ve spinal tutulum saptanan
olgular olusturur.

TEDAVI

1970’1i yillardan ©once standart tedavi
yaklagimi cerrahi ve kraniospinal radyoterapi
(KS-RT, 36 Gy spinal ve tiim kranium, 54 Gy
tiimor lokalizasyonu) idi. Bu tedavi yaklagimi
ile 10 yillik sagkalim oranlar1 %30 ve %45
olarak bildirilmekteydi (6).

Sonraki yillarda bu tedavi sonuclarini
iyilestirmek icin CCG (Childeren Cancer
Group), POG (Pediatric Oncology Group),
SIOP (International Society of Pediatric
Oncology) bir dizi ¢aligmalar baglattilar. SIOP
I calisgmasinda post operatif KS-RT ile es
zamanli Vinkristin (Vcr) ve RT sonrasi
Ver+CCNU 1 yil verildiginde 10 yillik genel
sagkalim %45, hastaliksiz sagkalim ise
kemoterapi (KT) kolu lehine %71’e kars1 %353
olarak bulundu (P=0.05). Ancak uzun dénem
takiplerde bu avantajin ortadan kalktig1 goz-
lendi (%50’e kars1 %42). Alt grup analizleri
yapildiginda, tam olmayan rezeksiyon yapilan-
larda, beyin sap1 tutulumu olanlarda, T3-T4
timorde KT alan grupta hastaliksiz yasam
daha iyi bulundu (7). POG ve CCG da benzer
sonuglar elde ettiler. Bu ¢aligmalarin sonucun-
da adjuvan KT nin 6zellikle yiiksek risk gruplu
hastalarda katkis1 anlagildi.

1980’1i yillarda KS-RT’nin norokognitif,
noroendokrin ve biiylime lizerine yan etkile-
rinin daha iyi anlagilmas: ile diisiik doz KS-RT
(234 Gy) ile ilgili caligmalar basglatildi. CCG-
POG ortak caligmasinda 126 standart riskli
hasta post operatif 23.4 Gy ve 36 Gy KS-RT
olarak randomize edildi. Ancak ara degerlen-
dirmede spinal relapslarin fazla olmasi nedeni
ile protokol erken donemde kapatild1 (8).
Bunun iizerine diisiik doz RT grubuna adjuvan
KT ilavesi glindeme geldi. CCG’un 65 standart

riskli hastay1 iceren ¢aligmasinda post operatif
diisiik doz KS-RT (23.4 Gy, post fossa 54 Gy)
ile eszamanli Vcr ve sonra adjuvan Ver, Cisp,
Lomustin aldilar. Ug yillik hastaliksiz yagam
%86, 5 yillik %79 olarak bulundu (9). Sonug
olarak standart risk grubunda diisiik doz KS-
RT ile adjuvan KT uygulamas: makul bir
yaklagim gibi goriinse de genis randomize
caligmalarin sonuclar: beklenmelidir.

Radyoterapi ©6ncesi KT’nin yerinin
aragtirildign SIOP II caligmasinda ise post
operatif 364 standart ve yiiksek riskli hasta RT
oncesi KT ve sadece RT olarak randomize
edildi. Yiiksek riskli hastalar ayrica adjuvan
KT aldilar, standart riskli hastalar da ise KS-
RT dozu 25 Gy’e kars1 35 Gy olarak ayrica
randomize edildi. Bu calismanin’ sonucunda
RT o6ncesi KT nin her iki risk grubunda da
hastaliksiz ve genel sagkalim avantaji
gosterilemedi. Diisiik doz KS-RT alan grupta
ise spinal relaps oranlar1 yiiksek bulundu (10).

Sonu¢ olarak medullablastom tanili
hastalarda klinik, histopatolojik ve genetik
faktorleri ile risk gruplar belirlenerek tedavi
protokolleri belirlenmelidir. Yiiksek risk
gruplu hastalarda daha yogun KT protokolleri
ve konformal RT kullanimi ile daha iyi ve
kaliteli yasam elde edilmesi, standart risk
grubunda ise adjuvan KT ilavesi ile diigiik doz
KS-RT uygulamalar: gelecekteki ¢aligmalarin
esaslarini olusturacaktir.

Tablo I. Chang Evreleme Sistemi

Evre

T1 3 em’den kiigiik, vermis, 4. ventrikiil tavam veya
serebellar hemisferde lokalize tm

T2 3 cm’den biiyitk veya 4. ventrikiilii parsiyel
doldurmus tm

T3a Komgsu yapilara invaze veya 4. ventrikiilii

tamamen doldurmus, aquadukt sylvius, foramen
magendi veya luchka uzanim olan
hidrosefaliye yol agmis tm

T3b 4. ventrikiil tabanindan kéken alan, beyin sapi
uzanimi olan tm

T4 3. ventrikiilii tutan, beyine veya servikal spinale
uzanimi olan tm

MO Meningial ve sistemik yayilim yok

M1 Serebrospinal sivida mikroskopik tm

M2 Serebellar veya serebral subaraknoid alanda gross

noduler ekilim, 3. ventrikiil veya lateral
ventrikiilde ekilim
M3 Spinal subaraknoid alanda gross nodiiler ekilim

M4 Serebrospinal aks disginda metastaz varhg
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