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AMAÇ
Yüksek gradlı glial tümörlerde radyoterapi sonuçlarını ve prog-
nostik faktörleri de¤erlendirmek amacıyla Metropolitan Hasta-
nesi’nde tedavi edilen olgular geriye dönük olarak analiz edildi.

GEREÇ VE YÖNTEM

Eylül 1998 ile Ocak 2007 tarihleri arasında yüksek gradlı gli-
om tanısıyla tedavi edilen toplam 138 olgu (63 kadın, 75 er-
kek) geriye dönük olarak incelendi. Olguların 51’ine total re-
zeksiyon, 47’sine subtotal rezeksiyon, 40’ına biyopsi sonrası
radyoterapi uyguland›, 55 olguya eflzamanlı ve/veya adjuvan
kemoterapi verildi.

BULGULAR

Genel sa¤kalım medyan 13 ay, progresyonsuz sa¤kalım
medyan 6 ay, 1 ve 2 yıllık sa¤kalım oranları %55 ve
% 2 4 ’t ü r. Progresyon ve sa¤kalıma etkili faktörler tek de¤ifl-
kenli analizde sırasıyla yafl (p=0,0021, p=0,0021), histoloji
(p=0,0079, p=0,00001), rezeksiyon geniflli¤i (p=0,04,
p=0,01), Karnofsky Performans Skoru (KPS) (p=0,00001,
p=0,00001) ve “Recursive Partitioning Analysis” (RPA )
sınıfıd›r (p=0,00001, p=0,000001). Çok de¤iflkenli analizde
genel sa¤kalım için KPS (p=0,03322), progresyonsuz sa¤-
kalım için RPA sınıfı (p=0,0033) anlamlı prognostik faktör-
l e r d i r.

SONUÇ

Serimizde KPS ve RPA sınıflandırması progresyon ve sa¤-
kalıma etki eden en önemli prognostik faktörler olarak bulun-
mufltur.
Anahtar sözcükler: Prognostik faktörler; radyoterapi; sa¤kal›m;
yüksek gradl› glial tümör.

OBJECTIVES
Patients diagnosed with high grade glial tumors and treated in
Metropolitan Hospital, were analysed retrospectively to eva-
luate radiotherapy results and the prognostic factors. 

M E T H O D S

One hundred and thirty-eight patients (63 females, 75 males)
diagnosed with high grade glial tumors were analysed retros-
pectively to evaluate radiotherapy results and the prognostic
f a c t o r s . Radiotherapy was given after complete resection on
51 patients and after partial resection on 47 patients. The re-
maining 40 patients were irradiated after biopsy. Fifty-five pa-
tients received concomittant and/or adjuvant chemotherapy.

RESULTS

Median overall survival and progression free survival were 13
and 6 months. One and 2-year survival rates were %55 and %24
r e spectively. Univariate analysis showed that age (p=0.0021,
p=0.0021), histology (p=0.0079, p=0.00001), resection type
(p=0.04, p=0.01), Karnofsky Performance Status (KPS)
(p=0.00001, p=0.00001) and Recursive Partitioning Analysis
(R PA) (p=0.00001, p=0.000001) classification were the significant
prognostic factors for the progression-free and overall survival. I n
multivariate analysis, KPS (p=0.03322), and RPA (p=0.0033)
c l a ssification were the independent significant prognostic fac-
tors for overall and progression free survival respectively. 

CONCLUSION

In our series KPS and RPA classification were the most sig-
nificant prognostic factors for the progression and survival.

Key words: High grade glial tumors; prognostic factors; radiothera-
py; survival.
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Yüksek gradl› gliomlar eriflkinlerde en s›k rast-
lanan ve oldukça kötü prognoz gösteren primer
beyin tümörleridir. Yetiflkinlerde en s›k görülen
histolojik tipler Dünya Sa¤l›k Örgütü (DSÖ) grad
III anaplastik astrositoma (AA) ve DSÖ grad IV
glioblastoma multiforme’dir (GBM).[1,2] Standart
tedavi güvenli genifl cerrahi rezeksiyon ve ameliy-
at sonras› radyoterapidir. 1976-1991 y›llar› aras›n-
da yay›nlanan ve cerrahiye eklenen radyoterapinin
anlaml› sa¤kal›m avantaj› sa¤lad›¤›n› gösteren befl
randomize çal›flma ile negatif bir çal›flmay› de¤er-
lendiren bir metaanalizde de cerrahi sonras› rad-
yoterapinin sa¤lad›¤› belirgin sa¤kal›m üstünlü¤ü
(p<0,00001) bu olgularda ameliyat sonras› radyo-
terapinin standart yaklafl›m olarak kabul edilmesi-
ne yol açm›flt›r.[3] Yüksek gradl› glial tümörlerde
kemoterapinin radyoterapiye eklenmesi ile ilgili
olarak, baflta nitrozüre s›n›f› olmak üzere çeflitli
kemoterapötik ajan›n kullan›ld›¤› 12 randomize
çal›flmaya ait metaanaliz sonucunda kemoterapi
ile ufak bir sa¤kal›m yarar› görülmüfltür.[4] Ancak,
son y›llarda GBM olgular›nda yap›lan randomize
bir çal›flmada radyoterapi ile temozolomid (TMZ)
kullan›m›n›n sa¤kal›ma belirgin katk›s› gösteril-
dikten sonra[5] bu tedavi yöntemi günümüzün stan-
dart tedavisi olmufltur.

Glial tümörlerde prognoza etkili faktörler ret-
rospektif ve prospektif pek çok çal›flma ile ortaya
konmuflsa da bu klinik çal›flmalar GBM, AA veya
anaplastik oligodendroglioma d›fl›nda farkl› histo-
lojik alt tipleri de içermektedirler. Bu çal›flmalarla
ortaya konan prognostik faktörlere göre modern
klinik çal›flmalar ve hasta stratifikasyonlar› yap›l-
m›flt›r. Curran ve arkadafllar›[6] malign glial tümör-
lerde prognostik faktörleri s›n›flamak amac›yla
1974 ve 1989 y›llar› aras›nda yap›lm›fl üç genifl
randomize RTOG çal›flmas›nda tedavi edilen 1578
malign gliomlu hastay› yeniden gözden geçirmifl-
lerdir. Bu çal›flma sonucunda “Recursive Partitio-
ning Analysis” (RPA) s›n›f›na göre alt› prognostik
hasta grubu belirlenmifltir. Medyan sa¤kal›m alt›
grup aras›nda 4,3 ile 58,6 ay aras›nda de¤ifliklik
göstermektedir. En önemli prognostik faktörler
50’den büyük yafl, histoloji (GBM veya AA),
mental durum, Karnofsky performans skoru (90-
100 veya <90), cerrahi öncesi semptomlar›n orta-
ya ç›kma zaman› (<3 ay veya >3 ay), rezeksiyon

geniflli¤i, nörolojik fonksiyon ve radyoterapi dozu
(<54,4 Gy veya >54 Gy) dur. Bu prognostik s›n›f-
lama bilgileri ›fl›¤›nda gelecek çal›flmalardaki
farkl› tedavi rejimleri ve yeni tedavi modelleri ile
ilgili karfl›laflt›rma ve yorumlama daha sa¤l›kl›
olarak yap›labilecektir.

Biz de merkezimizde tedavi edilen 138 yüksek
gradl› glial tümörlü olguda tedavi sonuçlar›n› ve
prognostik faktörleri geriye dönük olarak de¤er-
lendirmek amac›yla bu çal›flmay› planlad›k.

GEREÇ VE YÖNTEM

Ekim 1998 ile Ocak 2007 tarihleri aras›nda ye-
ni tan› konmufl glioblastoma multiforme veya
anaplastik astrositom histopatolojik tan›s›yla Met-
ropolitan Hastanesi Radyasyon Onkolojisi klini-
¤inde tedavi edilen 138 eriflkin olgu (63 kad›n, 75
erkek) geriye dönük olarak incelendi. Takip süre-
si medyan 12 (2-89) ay idi. Olgular›n medyan ya-
fl› 59 (19-85); 50 yafl ve alt› olgu say›s› 43, 50 yafl
üzeri olgu say›s› 95 idi.

Histopatolojik de¤erlendirmede 112 olgu DSÖ
grad IV glioblastoma multiforme, 26 olgu DSÖ
grad III anaplastik astrositoma tan›s› ald›. Olgula-
r›n 51’ine total rezeksiyon, 47’sine subtotal rezek-
siyon, 40 olguya ise yaln›zca biyopsi uyguland›.

Tümör çap› 5 cm ve alt›nda olan olgu say›s› 89,
tümör çap› 5 cm’nin üstünde olan olgu say›s› 49
idi. Semptomdan cerrahiye kadar geçen süre 108
olguda 4 hafta ve alt›, 30 olguda 4 haftadan uzun
bulundu. Cerrahiden radyoterapiye kadar geçen
süre 90 olguda 2 hafta ve alt›nda, 43 olguda 2-4
hafta, 5 olguda 4 haftadan uzun olup 11 olguda
multisentrisite mevcuttu.

Karnofsky performans skoru tedavi bafllang›-
c›nda 101 olguda 70-100, 22 olguda 50-70, 15 ol-
guda da 50’nin alt›nda de¤erlendirildi. RTOG
RPA s›n›fland›rmas›na göre 4 olgu I, 6 olgu II, 2
olgu III, 67 olgu IV, 48 olgu V, 11 olgu ise VI ola-
rak s›n›fland›. Olgulara ait özellikler Tablo 1’de
görülmektedir.

Radyoterapi
Her olgu özel termoplastik maske ile immobili-

ze edilerek simülasyon yap›ld ›, bilgisayarl› tomog-
rafi ile kranyum 3-5 mm kesit aral›¤›nda tarand ›.
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PTV1 (planlama volümü), ameliyat öncesi t ü m ö r
volümünü kapsayan volüme 2-2,5 cm marj verile-
rek PTV2 yarat›ld ›. Olgular›n 11 7 ’sinde ödem var-
l›¤› nedeniyle PTV1 ve PTV2 yarat›ld ›, ödem ol-
mayan 21 olguda tek tedavi volümü yarat›ld ›. Bil-

B iyopsi veya subtotal eksizyon sonras› tedavi edi-
len olgulara T2 MR kesitleri al›narak BT ile füzyon
y a p › ld › ve hedef volümler her kesitte konturland ›.
Ameliyat öncesi tümör volümünü ve çevresel öde-
mi kapsayan volüme 2 cm güvenlik marj› verilerek

Tablo 1

Olgulara ait özellikler ve progresyon ile sa¤kal›ma etkileri

Say› Alt› ayl›k PS PS Bir y›ll›k PS GS
PS oran› Tek de¤iflkenli Çok de¤iflkenli GS oran› Tek de¤iflkenli Çok de¤iflkenli

(%) p p (%) p p

Yafl 0,0021 0,0021
≤50 43 58 82
>50  95 59 41

Cinsiyet 0,15 0,20
Kad›n 63 69 65
Erkek 75 51 57

Histoloji 0,0079 0,00001
GBM 112 58 56
AA 26 65 83

Cerrahi 0,04 0,01
Total 51 70 73
Subtotal/biyopsi 87 53 48

KPS 0,00001 0,00001 0,0032
70-100 101 55 62
50-70 22 45 45
<50 15 13 15

RPA S›n›f› 0,00001 0,0043 0,00001
I 4 100 100
II 6 100 100
III 2 50 50
IV 67 71 73
V 48 45 40
VI 11 18 30

Semptom cerrahi süresi 0,46 0,86
≤4 hafta 108 61 61
>4 hafta 30 53 54

Cerrahi-Radyoterapi süresi 0,27 0,36
≤2 hafta 90 63 65
2-4 hafta 43 50 48
>4 hafta 5 80 80

Adjuvan kemoterapi 0,72 0,98
Var 55 65 63
Yok 83 56 59

Tümör çap› 0,41 0,11
≤5 cm 89 62 64
>5 cm  49 54 54

Progresyon – 0,00001 0,0058
Var 118 – 48
Yok 20 100

PS: Progresyonsuz sa¤kal›m; GS: Genel sa¤kal›m; GBM: Glioblastoma multiforme; AA: Anaplastik astrositoma; KPS: Karnofsky performans skoru; 
RPA: Recursive partitioning analysis.
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gisayarl› planlama yard›m›yla 6 ve 18MV fotonlar
ile 2-4 alan kullan›larak üç boyutlu konformal plan
y a p ›l d ›. PTV1’e medyan 46 Gy (44,2 G y - 5 0,4 G y ) ,
PTV2’ye medyan 60 Gy (39,6 G y - 6 4 Gy) toplam
doz, 1,8 - 2 Gy günlük fraksiyon dozunda verild i.
Radyoterapiye cerrahiden medyan 2 hafta (1-14
hafta) sonra bafllanm›fl olup, radyoterapi süresi
medyan 44 (29-99) gün i d i.

Kemoterapi
Olgular›n 83’ü yaln›zca radyoterapi gördü, 55

olgu radyoterapi ile eflzamanl› veya adjuvan ke-
moterapi ald›. 50 olguya eflzamanl› ve/veya adju-
van TMZ verildi, 5 olgu adjuvan olarak nitrozüre
gibi di¤er kemoterapötik ajanlarla tedavi edildi.
Relaps sonras› 22 olguya palyatif kemoterapi uy-
guland›.

Prognostik faktörler
Prognostik faktörler olarak cinsiyet, histopato-

loji, yafl, Karnofsky performans skoru (KPS), RPA
s›n›f›, cerrahi rezeksiyon geniflli¤i, tümör büyüklü-
¤ü, multifokalite, semptom ile cerrahi aras›ndaki
süre, cerrahi ile radyoterapi aras›ndaki süre, prog-
resyon varl›¤› ve kemoterapi kullan›m› incelend i.

‹statistiksel analiz
Prognostik faktörlerden tek de¤iflkenliler ara-

s›ndaki fark log-rank testi,[7] çok de¤iflkenli analiz

ise Cox regresyon testi[8] kullan›larak yap›ld›. Ge-
nel sa¤kal›m ve progresyonsuz sa¤kal›m analizle-
ri cerrahi yap›lan tarihten itibaren Kaplan-Meier
yöntemi[7] ile hesapland›.

B U L G U L A R

Çal›flmam›zdaki toplam 138 olgunun 12 ayl›k
medyan takip süresinde 101’i hastal›k nedeniyle
kaybedildi, 31 olgu halen hayattad›r. Progresyona
kadar geçen medyan süre 6 ay, genel sa¤kal›m
medyan 13 ay olarak hesapland›. Bir y›ll›k sa¤ka-
l›m oran› %55, iki y›ll›k sa¤kal›m oran› %24
olarak saptand›. Genel sa¤kal›m ve progresyonsuz
sa¤kal›m e¤rileri fiekil 1 ve 2’de görülmektedir.

Progresyonu olumsuz etkileyen faktörler tek
de¤iflkenli analizde yafl›n 50’den büyük olmas›
(p=0,0021), DSÖ grad IV histoloji (p=0,0079),
lezyonun total ç›kar›lamam›fl olmas› (p=0,04), dü-
flük Karnofsky performans skoru (p=0,00001),
RPA s›n›f› (p=0,00001) olarak bulundu. Çok de-
¤iflkenli analizde RPA s›n›f› (p=0,0033) prognoza
olumsuz etkili ba¤›ms›z de¤iflken olarak varl›¤›n›
sürdürmüfltür.

Sa¤kal›m› olumsuz etkileyen faktörler tek de-
¤iflkenli analizde yafl›n 50’den büyük olmas›
(p=0,0021), DSÖ grad IV histoloji (p=0,00001),
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fiekil 1. Genel sa¤kal›m.
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lezyonun total ç›kar›lamam›fl olmas› (p=0,01), dü-
flük Karnofsky performans skoru (p=0,00001),
R PA s›n›f› ( p = 0,0 0 0 0 1 ) , progresyon varl›¤›
(p=0,00001) olarak saptand›. Düflük Karnofsky
performans skoru ve progresyon varl›¤› (p=0,006)
çok de¤iflkenli analizde anlaml›l›¤›n› devam ettir-
mifltir.

Serimizde eflzamanl› ve/veya adjuvan kemote-
rapi uygulanmas›n›n progresyonsuz ve genel sa¤-
kal›ma etkisi gösterilemedi. Radyoterapi sonras›
progresyon görülen 24 olguya ikinci cerrahi giri-
flim, 7 olguya da ikinci seri radyoterapi uyguland›.
Progresyon sonras› ikinci cerrahi veya ikinci seri
radyoterapi uygulanmas›n›n ve palyatif amaçl› ke-
moterapi kullan›m›n›n genel sa¤kal›ma anlaml› et-
kisi olmad›¤› görüldü.

T A R T I fi M A

Radyoterapi yüksek gradl› glial tümörlerin te-
davisinde cerrahi sonras› en etkili tedavi yöntemi-
dir. Üç boyutlu konformal tedavi planlamas› ile
tümör çevresindeki sa¤lam beyin dokusunun daha
iyi korunmas› amaçlanmaktad›r. Yüksek gradl›
glial tümörlerde, cerrahi ve radyoterapi teknikle-
rindeki geliflmeler ve kemoterapinin tedaviye ek-
lenmesine ra¤men tedavi baflar›s› istenilen düzey-
den uzak olup uzun dönem sa¤kal›m oranlar›

%5’den düflüktür.[9] Bu hastalarda son 20 y›lda
medyan sa¤kal›mdaki art›fl çok az olup, GBM ta-
n›l› hastalar için en umut verici sonuç EORTC ça-
l›flmas›nda eflzamanl› TMZ ve radyoterapi kulla-
n›m› ile sa¤lanm›fl, medyan sa¤kal›m 15 ay ve 2
y›ll›k sa¤kal›m oran› %27 olarak bildirilmifltir.[5,10]

Bizim çal›flmam›zdaki AA ve GBM histopato-
lojisine sahip ve heterojen kemoterapi alm›fl hasta
grubumuzda medyan sa¤kal›m 13 ay ve iki y›ll›k
sa¤kal›m oran› %24 bulunmufltur. Serimizdeki
GBM tan›l› olgular›m›z›n medyan sa¤kal›m› 12
ayd›r.

Yüksek gradl› glial tümörlerde tedavi öncesi
prognostik faktörler hasta yafl›, tümör histolojisi,
Karnofsky performans skoru, semptomlar›n orta-
ya ç›kma zaman› ile tümör lokalizasyonu ve bü-
yüklü¤üdür. Tedaviye ait önemli prognostik fak-
törler ise cerrahi rezeksiyon geniflli¤i- ameliyat
sonras› rezidüel tümör volümü, radyasyon dozu ve
kemoterapi kullan›m›d›r. Gehan ve Walker[11] Be-
yin Tümörleri Çal›flma Grubu verilerini kulland›k-
lar› 225 hastan›n bilgilerine göre alt› önemli prog-
nostik faktör rapor etmifllerdir. Olumlu prognostik
faktörler genç yafl, nöbet ile prezentasyon, kraniy-
al sinir defisiti, enkapsüle tümör varl›¤› iken
olumsuz prognostik faktörler cerrahinin biyopsi
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fiekil 2. Progresyonsuz sa¤kal›m.
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ile s›n›rl› olmas› ve parietal bölge yerleflimli tümör
varl›¤› olarak tan›mlanm›flt›r.

Simpson ve arkadafllar›n›n[12] 645 GBM olgusu-
nu içeren çal›flmas›nda %17 olguya yaln›zca bi-
yopsi, %64 olguya parsiyel rezeksiyon, %19 olgu-
ya ise total rezeksiyon sonras› radyoterapi uygu-
lanm›fl, medyan sa¤kal›m total rezeksiyonda 11,3
ay, subtotal rezeksiyonda 10,4 ay, yaln›zca biyop-
si yap›lan olgularda 6,6 ay olarak bildirilmifltir. Bu
seride tümör büyüklü¤ü ile sa¤kal›m aras›nda ilifl-
ki bildirilmemifl, frontal lob tümörlü hastalar tem-
poral ve parietal lob tümörlü hastalara göre daha
uzun yaflam›fllard›r (11,4 ay, 9,1 ay, 9,6 ay s›ras›y-
la, p=0,01). Cox çok de¤iflkenli modelinde yafl,
KPS, cerrahi rezeksiyon geniflli¤i, tümör lokali-
zasyonu ile sa¤kal›m aras›nda anlaml› iliflki bildi-
rilmifltir. Bu çal›flmaya göre en iyi sa¤kal›m oran-
lar›n›n 40’dan genç yaflta, frontal bölge yerleflimli
tümör ve yüksek KPS’ye sahip, total rezeksiyon
uygulanm›fl olgularda oldu¤u gözlenmifltir.

Stupp ve arkadafllar›n›n[13] radyoterapi ile eflza-
manl› ve adjuvan TMZ kullan›lan 64 hastal›k faz
II çal›flmalar›nda yafl ve cerrahi rezeksiyon genifl-
li¤i GBM olgular›nda en önemli prognostik fak-
törler olarak gösterilmifltir. Tümör rezeksiyonu
yap›lan olgularda sa¤kal›m oranlar›n›n yaln›zca
biyopsi yap›lan olgulardan daha iyi oldu¤u bildi-
rilmifl, ancak total rezeksiyon yap›lan olgularla
subtotal rezeksiyon yap›lan olgular aras›nda ista-
tistiksel anlaml› sa¤kal›m fark› gösterilememifltir.

Geriye dönük çal›flmalar total cerrahi rezeksi-
yonun olumlu prognostik faktör olmas›n› ortaya
koymas›na ra¤men çok agresif rezeksiyonlar›n
sa¤kal›ma potansiyel etkisini gösteren faz III ça-
l›flma yoktur. M.D Anderson Hastanesi’nin GBM
histopatolojisine sahip 416 olguluk genifl geriye
dönük çal›flmas›nda[14] volümetrik analiz yap›lm›fl,
ameliyat sonras› MR’da en az %98 tümör ç›kar›l-
mas› gerçekleflmifl cerrahi rezeksiyonlar›n daha az
komplet rezeksiyonlara göre anlaml› sa¤kal›m
avantaj›na sahip olduklar› gösterilmifltir (13’e kar-
fl› 8 ay, p<0,0001).

2006 y›l›nda yay›mlanan ‹talyan çal›flmas›nda
12 merkezden DSÖ grad I-IV gliom tan›l› 1722
hastan›n geriye dönük sa¤kal›m analizi yap›lm›fl-

t›r.[15] Bu çal›flmada genel sa¤kal›ma etkili bulunan
bafll›ca prognostik faktörler yafl, cins, nörolojik
performans durumu, DSÖ grad›, cerrahi rezeksi-
yon geniflli¤i ve radyoterapi dozudur.

Bizim serimizde ise total rezeksiyon yap›lan
olgular yap›lmayan gruba göre daha iyi sa¤kal›ma
(p=0,01, bir y›ll›k medyan sa¤kal›m 17’ye karfl›
12 ay) sahipken, subtotal eksizyon yap›lan olgu-
larda yaln›zca biyopsi yap›lan olgulara göre sa¤-
kal›m aç›s›ndan avantaj gözlenmemifltir. Çal›flma-
m›zda progresyon ve sa¤kal›ma etkili olumlu
prognostik faktörler 50’den küçük yafl, DSÖ grad
III histoloji, total cerrahi rezeksiyon, düflük RPA
s›n›f›, 70 ve üzeri KPS olarak saptanm›fl olup lite-
ratür verileri ile uyumludur.

Yeni çal›flmalar histolojik alt tipler ve RPA s›-
n›flamas›na göre prognostik alt gruplar dikkate
al›narak düzenlenmektedir. Kaliforniya Üniversi-
tesinde yap›lan bir çal›flmada GBM histolojisine
sahip RPA s›n›flamas› yap›lm›fl olgular incelen-
mifl[16] ve en önemli prognostik faktörler di¤er ça-
l›flmalardaki sonuçlarla benzer olarak yafl, perfor-
mans durumu ve cerrahi rezeksiyon geniflli¤i ola-
rak bulunmufltur. Bu çal›flmaya ait alt grup anali-
zinde frontal yerleflimli tümör varl›¤› olan 40 yafl
alt› hastalar en olumlu prognostik grup olarak bil-
dirilmifltir.

Eberlein ve arkadafllar›[17] 1999 ve 2004 y›llar›
aras›nda DSÖ grad III ve IV tan›s› alm›fl 104 olgu-
ya TMZ ile eflzamanl› ameliyat sonras› kemorad-
yoterapi uygulam›fllar, progresif hastal›¤› olan ol-
gulara adjuvan TMZ tedavisine devam etmifller-
dir. Bu olgulardan 76’s›na rezeksiyon, 28’ine yal-
n›zca biyopsi sonras› radyokemoterapi uygulan-
m›flt›r. Medyan progresyonsuz ve genel sa¤kal›m
s›ras›yla DSÖ grad III hastalarda 9,9 ve 19,7 ay,
DSÖ grad IV hastalarda 6,3 ve 15 ay olarak bildi-
rilmifltir. Bu çal›flmada Karnofsky skoru 60’›n
üzerinde ve radyokemoterapi flemas›n› tam ve ke-
sintisiz alan alt grup için medyan sa¤kal›m 18 ay
olarak bildirilmifltir.

2005 y›l›nda yay›mlanan bir faz II çal›flmada[13]

yeni tan› konmufl GBM tan›l› olgular yaln›zca rad-
yoterapi (n=53, 60 Gy/30 fraksiyonda) ve radyo-
terapi ile eflzamanl› TMZ (75 mg/m2/gün oral ola-



rak radyoterapi ile eflzamanl› ve 6 kür TMZ 150
mg/m2/gün 1-5 ve 15-19 günler/ her 28 günde ad-
juvan) kollar›na randomize edilmifllerdir. Adjuvan
TMZ doz flemas›n›n farkl› oldu¤u bu çal›flmada
progresyona kadar geçen süre TMZ kullan›lan
kolda 10,8 ay, yaln›zca radyoterapi kolunda 5,2 ay
(p=0,0001) iken bir y›ll›k progresyonsuz sa¤kal›m
oran› s›ras›yla %36,6 ve %7,7 olarak bildirilmifltir.
Medyan genel sa¤kal›m TMZ kolunda anlaml›
olarak daha iyi bulunmufltur (13,4 ve 7,7 ay,
p<0,0001). Bu çal›flmada progresyona kadar ge-
çen süre için TMZ kullan›m› (p=0,0008) ile ≥80
KPS (p=0,03) anlaml›l›k gösteren prognostik fak-
törler iken rezeksiyon geniflli¤i ve yafl istatistiksel
olarak anlaml› bulunmam›flt›r. Genel sa¤kal›m
için TMZ kullan›m› (p=0,0003) ve KPS (p=0,042)
anlaml› bulunurken rezeksiyon geniflli¤i istatistik-
sel olarak anlaml› bulunmam›fl, yafl ise yak›n ista-
tistiksel e¤ilim yaratm›flt›r (p=0,058).

Mirimanoff ve arkadafllar›n›n[10] faz III rando-
mize EORTC çal›flmas›nda 573 yeni tan› alm›fl
GBM tan›l› olgu standart ameliyat sonras› radyo-
terapi ve TMZ ile eflzamanl› ameliyat sonras› rad-
yoterapi ve devam›nda adjuvan TMZ kollar›nda
incelenmifltir. Genel sa¤kal›m RPA s›n›f› III, IV,
V’e göre istatistiksel olarak farkl› bulunmufl, s›ra-
s›yla medyan sa¤kal›m 17, 15 ve 10 ay, iki y›ll›k
sa¤kal›m oranlar› ise %32, %19 ve %11 olarak
bildirilmifltir (p<0,0001). Bu çal›flmada RPA s›n›f
III için TMZ ile kombine kolda medyan sa¤kal›m
21 ay ve iki y›ll›k sa¤kal›m oran› %43 iken tek ba-
fl›na radyoterapi kolunda s›ras›yla 15 ay ve %20
olarak bulunmufltur (p=0,006). RPA s›n›f IV için
de sa¤kal›m avantaj› TMZ kolunda anlaml› kal-
m›fl, medyan sa¤kal›m 16 aya 13 ay, iki y›ll›k sa¤-
kal›m oran› %28’e %11 (p=0,0001) olarak saptan-
m›flt›r. RPA s›n›f V için ise sa¤kal›m avantaj› te-
mozolomid radyoterapi kolunda s›n›rda anlaml›l›k
göstermifltir (p=0,0054).

Çal›flmam›zda olgular›n %65’inde adjuvan ke-
moterapi kullan›lm›fl olup tedaviye kemoterapi
eklenmesinin tek de¤iflkenli ve çok de¤iflkenli
analizde progresyonsuz ve genel sa¤kal›ma ista-
tistiksel anlaml› etkisi gösterilememifltir. Kemote-
rapi alan 55 olgunun 5’i nitrozüre grubu kemote-
rapötik ajanlar, 50’si ise TMZ kullanm›fl olup bu

olgular›n tamam›nda standart olarak eflzamanl› ve
adjuvan rejim kullan›lmam›flt›r. Çal›flmam›zda ke-
moterapi kullan›m›n›n prognostik faktör olarak
anlaml› olmamas›n›n nedeni de kemoterapi uygu-
lamas›n›n standart olmamas›na ve olgular›n da¤›-
l›m›n›n heterojen olufluna ba¤lanabilir. Bu neden-
le eflzamanl› ve/veya adjuvan kemoterapi uygu-
lanm›fl olgulara ait alt grup analizi yeterli olgu sa-
y›s›na ulafl›ld›¤›nda ayr›ca yap›lacakt›r. RPA s›n›-
f›n›n prognoz ve sa¤kal›ma etkisini inceledi¤imiz-
de ise tek de¤iflkenli (p=0,00001) ve çok de¤ifl-
kenli (p=0,00001) analizde anlaml› bulunmufltur.
Hasta serimizdeki RPA alt gruplar› aras›nda da sa-
y› olarak orant›l› bir da¤›l›m bulunmamaktad›r.
Yeterli olgu say›s›na ulafl›ld›¤›nda yak›n say›daki
RPA gruplar› ile standart TMZ verilebilen alt
gruplar analiz edilerek daha iyi de¤erlendirme ya-
p›lmas› mümkün olabilecektir.

Yüksek gradl› glial tümörlerin tedavisi için
aray›fllar devam etmekte olup, epidermal büyüme
faktörü inhibitörleri, antianjiojenik ajanlar, enzim
inhibitörleri ve gen tedavilerini kapsayan yeni
araflt›rmalar yap›lmakta, bu hastal›k grubu tedavi-
sinde yeni seçenekler ve ilerlemeler sa¤lanmaya
çal›fl›lmaktad›r.

Serimizde glial tümörlerde etkili olabilecek
prognostik faktörler ile progresyonsuz sa¤kal›m
ve genel sa¤kal›m aç›s›ndan sonuçlar›m›z›n litera-
türle uyumlu oldu¤u görülmüfltür. Radyoterapiyle
eflzamanl› ve/veya adjuvan kemoterapi uygulama-
s›n›n progresyonsuz ve genel sa¤kal›ma etkisi
gösterilememifltir. Ancak olgu say›s›n›n azl›¤› ve
uygulamalar›n farkl›l›¤› bu konuda yorum yap›l-
mas›n› güçlefltirdi¤inden, eflzamanl› ve adjuvan
kemoterapi uygulanm›fl olgular yeterli say›ya
ulaflt›¤›nda sonuçlar ayr›ca de¤erlendirilecektir.
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