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OZET

Primitif noroektodermal tiimorler, cocukluk ¢agi beyin tiimdrlerinin en sik goriilen ikinci malignensisidir. Multidisip-
liner tedavi yaklagimi gerektiren bu hastaligin prognozu ¢ocukluk ¢aginda olduk¢a degiskendir. Calismamizin amaci
medulloblastomal1 hastalarin genel sagkalimi iizerine etkili olabilecek faktorleri degerlendirmektir. Cerrahi sonrasi 17
hastaya kemoterapi ve radyoterapi (giinliik 1.5-1.8 Gy fraksiyon dozu ile kranyospinal bolgeye medyan 34.2 Gy ve
posterior fossaya medyan 54 Gy dozunda) uygulanmisti. Preoperatif ortalama tiimor hacmi 41.5 cm’ olan hastalarin
8’1 standart, 9’u yiiksek risk grubundaydi. Ortalama izlem siiresi 27.8 ay olan hastalarin genel sagkalim siiresi medyan
3 yildi. Genel sagkalimi etkileyen olumsuz prognostik faktorler, 30 cm® tizerinde preoperatif tiimor hacmi, supratento-
riyal yerlesim, yiiksek risk grubu ve 50 giinden uzun siiren radyoterapi olarak bulundu. Genel literatiir bulgularindan
farkli olarak cerrahi oncesi biiyiik tiimor hacmi ile radyoterapi siiresinin uzun olmasi olumsuz prognostik faktorler ola-
rak saptansa da hasta sayimizin az olmasi nedeniyle bulgularimizin daha genis serili caligmalarla desteklenmesi gerek-
mektedir.

Anahtar Kelimeler: Primitif néroektodermal tumor, Medulloblastom, Radyoterapi, Genel sagkalim,
Prognostik faktorler

ABSTRACT
The Postoperative Radiotherapy Results of Patients with Primitive Neuroectodermal Tumors in Childhood

The primitive neuroectodermal tumors are the second common malignancies among the childhood brain tumors. The-
ir prognosis are quite variable and the multidisciplinary treatment approach is required. The purpose of our study is
to evaluate the factors that can affect overall survival. After the surgery, seventeen patients have received the radiot-
herapy (median 34.2 Gy to craniospinal region and median 54 Gy to posterior fossa at a 1.5-1.8 Gy daily fractionati-
on dose) and the chemotherapy. The average preoperative tumor volume was 41.5 cm’. Eight patients were in a stan-
dard risk group and the rest was in a high risk group. The mean follow-up time was 27.8 months and the overall sur-
vival was three years. It has been found that the overall survival was affected by the unfavorable prognostic factors
such as larger (>30 cm®) preoperative tumor volume, supratentorial location, being in high risk group and more than
fifty days radiotherapy treatment. The preoperative large tumor volume and prolonged radiotherapy duration were de-
termined as unfavorable prognostic factors in our study, that differ from the literature data. Due to the limited number
of the patients in this study, these results should be confirmed with additional studies with larger patient groups.
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GIRIS

Kiiciik, yuvarlak, mavi hiicreli timér grubunda yer
alan primitif néroektodermal tiimérlerin (PNET),
infratentoriyal yerlesenleri medulloblastoma (MB)
olarak adlandirilir (1). MB, ¢ocukluk cag1 beyin tii-
morlerinin %20-25’ini ve posterior fossa tlimorleri-
nin %40’1n1 olusturmaktadir. Supratentoriyal yerle-
simli PNET ise daha az siklikta goriilmektedir. Insi-
dans: tiim beyin tiimorleri icerisinde %?2.5 olarak
bildirilmektedir (1,2). MB’un 20 yas altinda goriil-
me siklig1 %15-25’tir. Bu hastalar siklikla ilk dekat-
ta tan1 alirlar ve %70’ine 8 yasin altinda tan1 konur
3.

MB kraniospinal noral aksa, beyin omurilik sivisi
ile yayilip metastatik odaklar olusturabilmektedir
(4,5). Prognostik faktorler cocukluk caginda olduk-
ca degiskendir. Genelde yasin <3 olmasi, postope-
ratif rezidiv hastaligin varligi (>1.5 cm?), metastatik
hastalik (= Chang evre M1) kétii prognoz ile iligki-
lidir. Bu hastalar yiiksek risk grubuna dahil edilerek
tedavi edilmektedir (1,6,7).

Giiniimiizde diistik riskli gruplar icin standart yak-
lagim maksimum cerrahi rezeksiyon ve radyoterapi
(RT)’dir. Yiiksek risk grubu i¢in cerrahi ve RT ye
kemoterapi (KT) de eklenmelidir (6-8).

Cocukluk ¢agi MB hastalarinin prognozu son 20 yil-
da yeni kemoterapétik ajanlar ve gelisen RT teknik-
leri ile iyilesmistir (9). 1960 ve 1970’li yillarda 5
yillik sagkalim oranlar1 %2-11 arasinda degismekte
iken giiniimiizde bu oran %50-70’dir (10-12). Re-
kiirren hastaligin prognozu daha kotii olup, hastalik
siklikla bir y1l i¢inde dliimceiil seyretmektedir (3).

Calismamizin amaci klinigimizde tedavi goren
PNET’li hastalarin retrospektif analiz sonuglarini li-
teratiir 1518inda sunmaktir ve RT siiresinin (RTS)
sagkalim tizerine etksini incelemektir.

HASTALAR VE YONTEM

Klinigimize 1996-2006 yillar1 arasinda bagvuran
intrakranial PNET tanili 17 hastanin kayitlar retros-
pektif olarak degerlendirildi. Degerlendirme icin
yas, cinsiyet, kitle yerlesim yeri ve boyutu, cerrahi
tiirii, timoriin evresi, risk grubu, RT ve KT detayla-
11 gibi parametreler tespit edilerek, veriler dosya ka-
yitlarindan olusturuldu.
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Cerrahi Oncesinde tiim hastalara uygulanan krani-
yal manyetik rezonans (MR)’lar yeniden degerlen-
dirildi. Ttimoriin eni (X), derinligi (Y) ve boyu (Z),
(IT/6)(XYZ) formiiliine gore hesaplanarak (13), tii-
mor hacimi olusturuldu ve istatistiksel degerlendir-
me icin hastalar tiimér hacmi <30 cm’ ve >30 cm’
olacak sekilde iki gruba ayrildi.

Eger tiimoriin %90 ve iizeri rezeke edilmis ve pos-
toperatif rezidiv <1.5 cm’ ise, cerrahi yontem tam
eksizyon; sayet bu sartlar saglanamamis ise kismi
eksizyon olarak kabul edildi.

Tiim veriler 15181nda hastalar standart ve yiiksek risk
olarak iki gruba ayrildi. Yagin <3 olmasi, postopera-
tif rezidivin 1.5 cm? altinda olmasi, metastaz varligi
(= Chang evre M1) yiiksek risk olarak siniflandiril-
di.

Hastalara uygulanan RT siiresi (RTS) ve cerrahiden
RT’ye kadar gecen siire (CRTS) hesaplandi. Hasta-
lar RTS’si; <50 ve =50 giin ve CRTS’si <20 ve >20
giin olanlar seklinde iki gruba ayrildi.

Hastalarin genel sagkalim siiresine etki eden prog-
nostik faktorler olarak yas, cinsiyet, preoperatif tii-
mor hacmi, kitlenin yerlesim yeri, tan1 aninda spi-
nal metastaz ve/veya hidrosefali varligi, cerrahi
yontem, postoperatif rezidiv durumu, risk grubu,
CRTS ve RTS incelendi.

Degerlendirme sonucunda elde edilen verilerin is-
tatistiksel analizinde SPSS (versiyon 13.0) kullanil-
di. Sagkalim egrilerini belirlemek icin Kaplan-Me-
ier metodu, sagkalim analizlerinde degiskenlerin
kargilagtirllmasinda log-rank testi; sagkalim iizerine
etkili olabilecek parametrelerin degerlendirilmesin-
de ise Cox regresyon testi kullanildi. Genel sagka-
lim siiresi, histopatolojik tan1 anindan kansere bagh
Olime kadar gecen siire olarak hesaplandi. RT za-
man ile ilgili parametrelerden RTS, primer timor
bolgesine verilen RT’nin ilk fraksiyonundan son
fraksiyonuna kadar gecen siire, CRTS ise kranyoto-
miden ilk RT fraksiyonuna kadar gecen siire olarak
hesaplandi. 0.05 ve altindaki p degerleri istatistiksel
olarak anlaml kabul edildi.

SONUCLAR

Degerlendirilen 17 hastanin 11 (%65)’i erkek, 6
(%35)’s1 kizdi. Bu olgularda erkek/kiz orani: 2/1 idi.
Ortalama yas 7.14 (2.5-16) yildi. Ug yas ve altinda-
ki hasta sayist 3 (%17.6) idi. Hastalarin hepsine ilk
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bagvurularinda kraniyal MR, 15 (%88)’ine ise spi-
nal MR cekilmisti. Beyin omurilik sivist sadece 7
(%41) hastada sitolojik olarak degerlendirilmisti.
Preoperatif kraniyal MR’larina ulagilabilen 14 has-
tanin ortalama timér hacmi 41.5 (6.8-174.7) cm®
idi. Timor hacmi 8 (%57) hastada <30 cm’, 6
(%43)’sinda ise >30 cm® idi. Hastalarin 5 (%31)’in-
de spinal yayilim varken 11 (%69)’inde yoktu. Tam
aninda 7 (%41) hastada hidrosefali saptanirken, 10
(%59)’unda saptanmadi.

Hastalarin 12 (%70.5)’sine tam, 3 (%17.5)’{ine kis-
mi eksizyon, 2 (%12)’sine de tam eksizyon ve sant
ameliyat1 uygulanmigti. Goriintiileme yontemleri ve
cerrahi degerlendirme sonucunda tiimor yerlesimi
4 (%?23.5) hastada supratentoriyal, 11 (%76.5) has-
tada ise infratentoriyaldi. Histopatolojik tani 12
(%71) hastada klasik MB, 4 (%23) hastada PNET,
1 (%6) hastada ise desmoplasitk MB olarak rapor
edilmisti.

Hastalarin tiimiine cerrahi sonrasi, RT 6ncesi krani-
yal MR cekilmisti. Postoperatif kraniyal MR ’larina
ulagilabilen 16 hastanin 9 (%56)’unda rezidiv yok
iken, 7 (%44)’sinde vardi. Risk grubu degerlendiril-
mesi yapilan hastalardan 8 (%47)’1 standart, 9
(%53)’u ise yiiksek riskli kabul edildi. Hastalarin
genel Ozellikleri Tablo1’de gosterilmistir.

Hastalarin tiimiine RT ve KT uygulanmigti. RT
planlamasinda tiim hastalar pron pozisyonunda ya-
tirllmig, baslarini sabitlemek i¢in termoplastik mas-
ke yapilmisti. Kraniospinal RT planlamasi, tim
kranyuma karsilikli lateral iki alan ve spinal aksa
tek arka alan seklinde planlanmigsti. Cevre normal
dokular 6zel bloklama ile korunmustu. RT alanlari
arasindaki cakigmalart 6nlemek ve medulla spina-
liste sicak nokta olusumunu engellemek i¢in alanlar
arasinda bosluk birakilmis ve haftada bir alanlar
kaydirilmisti. Kranyospinal bolge icin giinliik frak-
siyon dozu medyan 180 (150-180) cGy olup; RT
haftanin bes giinii, giinde tek fraksiyon olarak uy-
gulanmigtt. Spinal bolgeye uygulanan RT dozu
medyan 3420 (2400-4140) cGy idi. Sonrasinda bu
bolge tedavi alaninin diginda birakilarak primer tii-
mor yatagini icerecek sekilde alan kiigiiltiilmiistii
(boost). MB’lu hastalarin tedavi alaninin daraltilma-
sinda posterior fossa alan i¢ine dahil edilmis, supra-
tentorial PNET’li hastalarin planlamasinda ise pri-
mer tiimore 1.5-2 cm marj verilmisti. Boost dozu
medyan 1980 (1200-3150) cGy, kranyuma uygula-
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Tablo 1. Hastalarin genel 6zellikleri

Hasta 6zellikleri Sayis1(%)
Yasg

<6 yil 9 (53)

>6 yil 8 (47)
Cinsiyet

Kiz 6 (35)

Erkek 11 (65)
Tiim6r Hacimi

<30 cm? 8 (57)

>30 cm® 6 (43)
Tiimor Yerlesimi

Supratentorial 4(23.5)

Infratentorial 13 (76.5)
Spinal Metastaz

Var 5 @31

Yok 11 (69)
Hidrosefali

Var 7 (41)

Yok 10 (59)
Cerrahi Genislik

Total 14 (82)

Subtotal 3(18)
Histopatolojik Tam

Desmoplastik 1(6)

PNET 4 (23)

Klasik MB 12 (71)
Postoperatif Rezidiv

Var 7 (44)

Yok 9 (56)
Risk Grubu

Standart 8 47)

Yiiksek 9 (53)
Toplam RT siiresi

<50 giin 13 (76.5)

=50 giin 4(23.5)
Basarisizlik Durumu

Var 10 (62.5)

Yok 6 (37.5)
Son Durum

Yastyor 8 (47)

Eksitus 9 (53)
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Tablo 2. Uygulanan radyoterapi dozu ve siiresi

Medyan Minumum-maksimum
RT doz (cGy)
Primer timor 3420 2400-4140
Spinal aks
RT siiresi (giin)
*CRTS 25 10-88
**RTS 44 24-59

*CRTS: Kraniotomiden RT nin ilk fraksiyonuna kadar gegen siire

**RTS: RT nin ilk fraksiyonundan son fraksiyonuna kadar gecen siire

nan total RT dozu ise medyan 5400 (4500-5940)
cQy idi. Hastalara uygulanan RT dozu ve siiresi ile
ilgili 6zellikler Tablo 2°de gosterilmistir.

Hastalarin takip siiresi ortalama 27.8 (5.7-68) aydu.
Izlemde 7 (%41) hasta hastaliksiz yasiyor iken 10
(%59) hastada basarisizlik izlendi. Basarisizlik 3
(%17.6) hastada primer tiimor yeri ve intrakranial
bolgede, 3 (%17.6) hastada primer tiimor yerinde,
intrakranial bolgede ve spinada, 2 (%11.8) hastada
primer tiimor yerinde ve spinada, 1 (%5.9) hastada
spinada, 1 (%5.9) hastada ise intraabdominal bol-
gede saptandi (Tablo 3). Basarisizlik izlenen 10 has-
tanin 9 (%53)’u eksitus olmustu ve genel sagkalim
(GS) siireleri ortalama 1.5+0.4 yild1. En son 6liim 4.
yilda gozlendi. Tiim hastalarin GS siiresi ortalama
3+0.5 (1.9-4) yil iken 2 yillik GS orant %44, 5 yillik
GS orani ise %33’tii.

Yapilan analizler sonucunda tan1 anindaki kitle hac-
mi <30 cm’® olan hastalarda, GS ortalama 3.5+0.7
yil iken, >30 cm’ olan olgularda ise 1.9+0.6 yildi.
Her iki grup arasindaki fark istatistiksel olarak an-
lamli bulundu (p=0.042) (Sekil 1). Supratentorial
kitlesi olan hastalarin GS’1 ortalama 5+0.4 yil iken
infratentorial kitlesi olan hastalarin 2.1+0.5 yildi
(p=0.096). Genel sagkalim ortalamasi spinal yayili-
mi1 olan ve olmayan hastalarda sirayla 13204 ve
3.8+0.7 yild1 (p>0.05). Tam rezeksiyon uygulanan
hastalarin GS’1 ortalama 3+0.6 y1l iken kismi rezek-
siyon uygulananlarda bu siire 1.2+0.5 yildi

UHOD Sayi/Number: 1 Cilt/ Volume: 18 Yil/ Year: 2008

Tablo 3. Hastalarm ilk basarisizlik yerleri

Basarisizlik yeri Hasta sayis1 (%)

Primer timor yeri+ 3(17.6)
intrakranyum

Primer timor yeri+ 3(17.6)
intrakranyum-+spina

Primer tiimor yeri+ 2 (11.8)
spina

Spina 1(5.9)
Sistemik (intraabdominal) 1(5.9)

(p>0.05). Cerrahi sonrasinda rezidiv saptanmayan
hastalarin GS’1 ortalama 3.8+0.7 yil iken rezidiv
saptananlarda 1.2+0.3 yil olarak saptandi ve iki
grup arasi fark anlamhiydi (p=0.049). Standart risk
gubunda yer alan hastalarin GS’1 ortalama olarak
3.9+0.6 yil, yiiksek risk grubundaki hastalarin ise
1.2+0.2 yild1 (p=0.043). Toplam RT siiresi <50 giin
ve =50 giin olan hastalarin ortalama GS siiresi siray-
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Sekil 1. Genel sagkalim ve tiimor hacimi arasin-
daki iligki

la 3.740.6 ve 1.1£0.3 yil olup fark anlamliyd:
(p=0.006) (Sekil 2). CRTS <20 ve >20 giin olan
hastalarin GS siireleri sirayla 3.7+0.8 ve 2.2+0.6
olup, iki grup arasinda anlamli fark saptanmadi
(p>0.05). GS iizerine etkileri incelenen faktorler
Tablo 4’de gosterilmistir. Tek degiskenli analizler-
de anlamli bulunan bu faktorlerden timor hacmi,
postoperatif rezidiv varligi, risk grubu ve toplam RT
stiresinin ¢ok degiskenli analizlerde GS iizerine et-
kili olmadig1 bulundu.

TARTISMA

MB, cocukluk ¢aginin en sik goriilen beyin tiimorii-
diir. RT, tedavinin 6nemli bir parcasini olusturmak-
tadir. Klinigimize PNET/MB tanisiyla bagvuran 17
hastanin postoperatif RT sonuglarint retrospektif
olarak degerlendirdik ve toplam RT siiresinin sag-
kalim tizerine etkisini inceledik.

Prognostik faktorler cocukluk ¢agi MB’u icin ol-
dukca degiskendir. Literatiirde yas, cinsiyet, semp-
tomlarn siiresi, timor lokalizasyonu, cerrahi genis-
lik, metastatik hastalik, hidrosefali varligi, sant
ameliyati, histopatolojik ve molekiiler o6zellikler,
RT ve/veya KT semalart gibi bircok parametre
prognostik acidan degerlendirilmistir. Bu paramet-
relerden bazilarinin prognostik 6nemi netlegse de,
cogu parametre icin literatiir verileri celigkilidir.
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Sekil 2. Genel sagkalim ve toplam radyoterapi
sliresi arasindaki iligki

Hastalarin genel 6zelliklerinden yasin ve cinsiyetin
genel sagkalim iizerine etkisi incelendiginde, prog-
nozun, erkek ve 3 yas ve altindaki hastalarda kotii
oldugu bildirilse de (10,14,15) tersini savunan ya-
yinlar da mevcut (3,11) Calisgmamizda erkek cinsi-
yetin GS lizerine etkisi gosterilememistir. 3 yas ve
altindaki hasta sayimizin (3 hasta, %17.6) istatistik-
sel degerlendirme i¢in yetersiz olmasi nedeni ile
yas parametresi degerlendirilmemistir.

Literatiirde PNET’li hastalarda belirli bir deger
iizerindeki timor haciminin prognostik onemini de-
gerlendiren bir ¢alismaya rastlamadik. Ancak, 32
anaplastik oligodendrogliomali olgunun degerlen-
dirildigi retrospektif analizde, 50 cm’ lizerindeki tii-
mor haciminin prognostik éneminin tek degiskenli
analizde anlamli (p=0.0057), ¢ok degiskenli analiz-
de ise anlamliliga yakin (p=0.051) oldugu bildiril-
mistir (13). Hastalarin preoperatif tiimor hacimleri-
ni preoperatif kranyal MR’dan hesaplayarak genel
sagkalim tizerine etksini inceledik. Ortalama timor
hacmini 41.5 (6.8-175) cm’ olarak bulduk. Sinir de-
ger <30 cm’ ve >30 cm’ alindiinda, kiiciik tiimor
haciminin GS tizerine olumlu etkisini gdzlemledik
(3.5 ve 1.9 y1l, p=0.042). Ancak hasta sayimizin az
ve calismamizin retrospektif olmasi nedeniyle so-
nuc¢larimizin daha genis serili prospektif ¢alismalar-
la desteklenmesi gerekmektedir.
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Tablo 4. Genel sagkalimi etkileyen prognostik faktorler

Prognostik Faktor Hasta Sayis1 (%)  Genel Sagkalim (yil) p degeri*

Yas
<6 yil 9 (53) 2.2+0.62 0.467
>6 yil 8 (47) 3.5+0.76

Spinal metastaz
Var 5@31) 1304 0.106
Yok 11 (69) 3.8+0.7

Hidrosefali
Var 7 (41) 2.7+0.7 0.621
Yok 10 (59) 3+0.7

Timor yerlesim yeri
Supratentoriyal 4(235) 5+0.4 0.096
Infratentoriyal 13 (76.5) 2.1+£0.5

Timor hacmi
<30 cm’ 8 (57) 3.5+0.7 0.042
>30 cm’ 6 (43) 1.9+0.6

Cerrahi geniglik
Tam 14 (82) 3+0.62 0.803
Kismi 3(18) 1.2+0.5

Postoperatif rezidiv

Var 7 (44) 3.8+0.7 0.049
Yok 9 (56) 1.2+0.3

Risk grubu
Standart 8 (47) 3.9+0.7 0.043
Yiiksek 9 (53) 1.2+0.2

CRTS**
<20 giin 7 (41) 3.7+0.83 0.26
>20 giin 10 (59) 2.2+0.6
<50 giin 13 (76.5) 3.7+0.6 0.006
=50 giin 4 (23.5) 1.1+0.3

*p<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

*#*CRTS: Kraniotomiden RT nin ilk fraksiyonuna kadar gecen siire

*##% RTS: RT nin ilk fraksiyonundan son fraksiyonuna kadar gecen siire
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MB’un rezeksiyon genisliginin sagkalim tizerinde-
ki etkisi halen tartismalidir. Tam rezeksiyonun
(%90 ve tizeri) GS’1 artirdig1 bildirilse de (10,16,17)
tersini savunan yayinlar da mevcuttur (3,15). Alb-
right ve ark.lar1, tam rezeksiyonun, 3 yasin iizerin-
de metastazi olmayan cocuklarda sagkalimi artirdi-
gt bildirmistir (18). Calismamizda %82’sine tam,
%18’ine kismi rezeksiyon uygulanan hastalar ara-
sinda sagkalim farki saptanmamigtir. Ancak kismi
rezeksiyon uygulanan 3 hastadan 2’sinde postope-
ratif rezidiv >1.5 cm? oldugunda bu hastalar yiiksek
risk grubuna dahil edilmigtir. Cerrahi genisligin
onemi, kismi rezeksiyon sonrasi postoperatif rezi-
div boyutunun, risk grubu ve tedavi semasin belir-
leyen parametrelerden biri olmasina baglanabilir.
Literatiir incelendiginde, Chang sistemindeki T ev-
resi, postoperatif rezidiv boyutu ile karsilastrildigin-
da daha az prognostik 6neme sahipmis gibi goriin-
mektedir (5,18). Ancak M evresi sagkalimla istik-
rarli bir korelasyon gostermektedir (18). Tan1 anin-
da saptanan metastatik hastaligmn genel sagkalim
tizerine olumsuz etkisi gosterilemese de
(11,12,16,17) rekiirrensiz sagkalim i¢in en onemli
faktorlerden biri oldugunu belirten yaymlar da
mevcuttur. (15,19).

PNET’li hastalarin leptomeningeal metastaz orani
9%10-35 arasinda degismektedir (20) Hastalarimizin
%31’inde tani aninda spinal metastaz mevcuttur.
Spinal metastaz varligi 1 hastada BOS sitoloji, 2
hastada MR, 2 hastada ise BOS sitoloji+MR ile
saptanmigtir. Mikroskopik spinal metastaz (M1)
orani gercekte daha yiiksek olabilir, ¢linkii hastala-
rin sadece 7 (%41)’sinde BOS sitoloji ile degerlen-
dirme yapilmistir. Calismamizda spinal metastaz
varligmin GS iizerine etkisi bulunmamustir (1.3 ve
3.8 yil, p>0.05). Evresi MO olan, postoperatif kran-
yum+spinal MR ile BOS sitoloji degerlendirmesin-
de rezidivi <1.5 cm’® olan hastalar standart risk gru-
buna, evresi M1-3 olan ve postop rezidivi >1.5 cm*
olan hastalar yiiksek risk grubuna dahil edilerek te-
davi edilmektedir (18,21,22). Ancak PNET-4 gibi
bazi giincel ¢aligmalar, prognostik degeri olmadigi
gerekgesiyle (23) rezidiv hastaligi yiiksek risk ola-
rak kabul etmemektedir. Son 10 yillik periodda te-
davi goren hastalar1 degerlendirdigimiz c¢aligmada
risk gruplari olusturulurken postoperatif rezidivin
>1.5 cm?® olmasi yiiksek risk olarak kabul edilmistir
ve yiiksek riskli hastalarin sagkalim siirelerinin da-
ha kotii oldugu gozlenmistir (1.2 yil, p=0.043).
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RT, standart ve yiiksek risk grubundaki hastalarin
tedavisinin onemli bir boliimiinii olusturmaktadir.
Postoperatif RT’nin her iki hasta grubunda rekiir-
rens ve metastaz oranini énemli ol¢lide azalttig1 bi-
linmektedir (10). Seksenli yillarin bagindan beri
kullanilan kranyospinal 1ginlama teknigi ile sagka-
Iim oranlarinda belirgin bir artig saglanmistir (12).
Kranyospinal RT planlamasinda kribriform palati-
nin tedavi alanina dahil edilmesi ve posterior fossa-
ya uygulanan RT dozunun =50 Gy olmasi ile lokal
basarisizlik oranlart azalmistir (20,21,24). Kranyos-
pinal 1sinlama santral sinir sistemleri gelismedigi
icin 3 yas ve altindaki ¢ocuklara 6nerilmemektedir
(12). POG (Paediatric Oncology Group) ve CCSG
(Children Cancer Study Group)’nin prospektif ca-
lismalarinda standart risk grubundaki (minimal re-
zidiv tiimor, MO hastalik, beyin sapi1 tutulumu olma-
masi) hastalara adjuvan KT verilmeksizin uygula-
nan diislik doz RT (23.4 Gy kranyospinal aksa, 54
Gy primer tiimore) ve standart doz RT (36 Gy kran-
yospinal aksa, 54 Gy primer tiimore) kargilagtirilmig
ve diisiik doz kolunda primer hastalik digindaki bol-
gelerde ciddi oranda bagarisizlik izlenmistir (sirayla
%31 ve %15) (20). Standart riskli hastalarda adju-
van KT ile birlikte diisiik doz uygulanan RT’nin 5
yillik GS oranlar1 konvansiyonel semayla karsilasti-
rildiginda benzerdir ve lokal basarisizlik oranlarinda
artig olmamustir (11,12). Klinigimizde PNET’li has-
talarin hepsine kranyospinal RT uygulanmaktadir.
Spinal bolgeye uygulanan RT dozu medyan 34 (24-
41) Gy’dir. 36 Gy ve altindaki doz hastalarin
%53’iine uygulanmistir ancak >36 Gy RT alan
grupla karsilagtirildiginda fark saptanmamistir
(p>0.05).

RT siiresinin, PNET’li hastalarin prognozu iizerin-
deki etkisi halen bilinmemektedir. Bag-boyun ve
serviks kanseri gibi malignensilerde RTS nin One-
mini gosteren ¢ok sayida calisma yaymlanmustir. Bi-
lindigi gibi bag-boyunun skuamoz hiicreli kanserle-
ri hizli prolifere olmaktadir ve repopiilasyonlari
RT’nin ilk fraksiyonundan 14-28 giin gibi kisa bir
stire sonra ger¢eklesmektedir. Bu nedenle tedaviye
basladiktan sonra ara vermemek ve bir an Once
RT’yi tamamlamak gerekmektedir (25). Tedavi sii-
resindeki artisin bag-boyun kanserlerinde lokal ba-
sarisizlik oranini artirdigi bilinmektedir (26). PNET
hastalarinda RTS’nin lokal kontrol ve sagkalima
katkisini bildiren az sayida calisma mevcuttur. Ito ve
ark.lar1 calismalarinda bromodeoksi {iridin label in-
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deks hesab1 sonucunda, MB’nin 20-24 giinde repo-
piile olabilen, yiiksek proliferasyon ozellikli timor
oldugunu gostermistir (27). Radyobiyolojide yiik-
sek proliferasyon oranima sahip tiimorlerin RT ve
KT ye iyi yanit verdigi bilinmektedir. Bu 6zelligin-
den dolayr MB’larin da radyo duyarli oldugu kabul
edilebilir. Hizli repopiile olmalari nedeniyle MB’ nin
tedavisinde kisa RTS’nin sagkalim iizerindeki
olumlu etkisi gosterilmigtir. Bu iligkiyi degerlendi-
ren tek prospektif calisma SIOP (Society of Paedi-
atric Onclogy) /UKCCSG (United Kingdom Child-
ren’s Cancer Study Group) PNET-3 caligmasidir.
Calismaya alinan hastalarin altgrup analizinde teda-
vi stiresinin 50 giin lizerinde olmasinin lokal bagari-
sizlig1 artirdigr ve genel sagkalimi olumsuz etkiledi-
&1 bildirilmigtir (28). Del Charco ve ark.lar1 53 has-
tay1 degerlendirdikleri calismalarinda, RTS <45 giin
olan grubun, 5 yillik relapsiz sagkalim oranini %76,
lokal kontrol oranini da %89 olarak bildirmistir. RT
stiresinin 45 giiniin iizerinde oldugu hasta grubunda
oranlar sirayla %43 ve %68 dir (p<0.05) (29). Ca-
lismamiz sonucunda RTS <50 ve =50 giin olan has-
talarin GS siireleri karsilagtirilmig ve RTS kisa olan
hasta grubunun ortalama 2.56 y1l daha fazla yasadi-
&1 saptanmig ve her iki grup arasindaki fark anlaml
bulunmustur (sirayla 3.7 ve 1.1 yil, p=0.006).

Diger bir tartigmali konu CRTS’dir. Gilinlimiizde
genel yaklagim, RT’ye cerrahi sonrasinda miimkiin
olan en kisa siirede baglanmasidir. SIOP/UKCCSG
PNET-3 c¢alismasinda, protokol RT’ye ilk 28 giin
icerisinde baglanmasi seklinde tasarlansa da, sade-
ce 12 hastada (%13.5) basarili olunmustur. CRTS
<28 ve >28 giin olan hasta gruplar1 karsilastirildigin-
da genel sagkalimda fark saptanmazken
(p=0.0792), kisa CRTS’nin hastaliksiz sagkalima
katkis1 gosterilmistir (p=0.032). Ancak kisa CRTS
olan grupta hasta sayisimnin az olmasi bu sonucun
dikkatli degerlendirilmesini gerektirmektedir. Siir
deger 42 giin olarak alinarak yapilan genel ve has-
taliksiz sagkalim analizinde, anlamli fark bulunma-
mistir (28). Tek merkezli Kanada calismasinda
RT’ye ge¢ baglamanin sagkalimi azaltti§1 bildiril-
mis, ve gecikmenin ana nedeni postoperatif komp-
likasyon olarak bildirilmistir (5). Halihazirda de-
vam eden PNET-4 calismasinin protokiiliinde CRTS
4-6 hafta olarak belirlenmigtir (23). Ancak giinii-
miizdeki konsensus, CRTS nin kisa olmas1 gerekti-
gidir. Klinigimiz protokolii geregince MB’lu hasta-
larin tedavisine miimkiin olan en kisa siire i¢erisin-
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de baglanmaktadir. Hastalarirmizin CRTS, 10-188
giin arasinda degismekte olup, medyan siire 25 giin-
diir. CRTS 188 giin olan hastamizin tani aninda ya-
sinin 2.5 olmasi nedeniyle kranyospinal 1sinlama 3
yasini doldurana kadar geciktirilmis, bu siire igeri-
sinde 8 kiir KT verilmistir. Gecikmis CRTS nin di-
ger nedenleri arasinda postoperatif komplikasyon-
lar, hastanin klinigimize ge¢ bagvurmasi ve genel
anestezi altinda RT’si planlanan olgularin degerlen-
dirilme siiresi ve randevu tarihi yer almaktadir. 20
giin ve alt1 ile >20 giin CRTS olan hastalarin sagka-
limlar1 arasinda fark bulunmamustir (sirayla 3.7 ay
ve 2.2 ay, p=0.21).

MB evre T3-4, M1-2 hastalarda KT nin hastaliksiz
sagkalimi artirdigt CCSG/RTOG (Radiotherpy On-
cology Group) (15) ve SIOP I ¢alismalarinda goste-
rilmistir (30). Bunun yan sira SIOP II (4) ¢alisma-
sinda diisiik riskli hastalarda RT’den 6nce KT veril-
mesinin hastaliksiz sagkalim {iizerine katkisinin ol-
madig1 bulunmustur. 3 yas ve altindaki hastalarimiz
hari¢ diger hastalarimiza RT 6ncesi KT verilmesine
ragmen standart ve yiiksek riskli hastalarimizin hep-
si KT almistir. KT almayan grup olmadigr icin bu
konuda ileri analiz yapilamamustir.

Giinlimiizde norocerrahi ile RT tekniklerinin gelis-
mesi ve yeni KT ajanlarinin bulunmasi ile PNET’li
hastalarin sagkalim oranlarinda artig saglanmigtir. 5
yillik GS orani %32-83 arasinda degismektedir (1).
Calismamizda 5 yilik GS oram1 %33’tiir. Ancak
hasta sayimizin, yiiksek riskli hastalarimizin ¢ogun-
lukta olmas1 ve bazi hastalarda CRTS ile RTS nin
uzun olmasi sagkalim oranimizin diisiikliigiinii agik-
layabilir. Calismamiz sonucunda tek degiskenli
analizlerde PNET’]i hastalarda prognostik Gnemi
olabilecek faktorler tiimor hacimi, postoperatif re-
zidiv, risk grubu ve toplam RT siiresi olarak bulun-
mustur. Cok degiskenli analizlerde ise bu paramet-
relerin anlamli bulunmamasi hasta sayimizin az ol-
masina baglanmistir. Bu nedenle sonuclarimizin da-
ha genis serili prospektif calismalarla desteklenme-
si gerekmektedir.
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