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1. GIRIS ve AMAC

Gelismis ve gelismekte olan iilkelerde artan saglik giderlerinin azaltilmasina
yonelik olarak koruyucu saglik hizmetlerine oncelik verilmekte ve bu kapsamda
epidemiyolojik c¢aligmalar ve etyolojik risk faktorlerine yonelik ¢alismalara dnem
verilmektedir. Yapilan caligmalar sonucunda santral sinir sistemi tiimorlerinin
insidansinin tiim diinyada gerek tibbi tami yontemlerindeki gelismeler, gerekse
endiistiriyel gelismenin dogurdugu etyolojik risk faktorlerinde artan gesitlilik
nedeniyle artis gosterdigi goriilmektedir.

Ulkemizde santral sinir sistemi tiimdrlerine yonelik vyiiriitiilmekte olan
calismalarda gerekli tiim epidemiyolojik parametreler genetik, etnik ve cografi
farklilik gibi temel farklar g6z ardi edilerek gelismis iilkelerin istatistikleri 6rnek
gosterilerek yiirtitiilmektedir. Tiirkiye Cumhuriyeti Saglik Bakanligi Kanser Daire
Bagkanliginin 2008 yilinda yayinlamis oldugu santral sinir sistemi timor insidans
calismasi lilkemizde beklenen santral sinir sistemi tiimorlii hasta sayist diginda bir
bulgu vermemekte, ozellikle spesifik patolojilere yonelik herhangi bir bilgi
icermemektedir.

Ocak 2007-Aralik 2013 tarihleri arasinda opere edilen 424 glial timor tanist
alan hastanin tiim verileri incelenerek en azindan klinigimize spesifik bir
epidemiyolojik veri tabani olusturmak amaglanmistir.

Ocak 2013-Aralik 2013 tarihleri arasinda klinigimizde opere edilen ve ayni
stirede poliklinigimize basvuran 103 hasta Klinik anamnez formlar1 retrospektif
olarak incelenerek etiyolojide suglanan temel risk faktorleri degerlendirilmis ve
prospektif devam etmesini planladigimiz ¢alismamiza bir temel olusturmasi

amaclanmastir.



2. GENEL BILGILER

2.1. SANTRAL SINIiR SISTEMi EMBRiYOLOJISI

Sinir sistemi; intrauterin hayatin 3. haftasinin basinda yiizey ecktoderm
hiicrelerinin ¢ogalmasi ile noral plak olusumu ile gelismeye baslar. Altindaki
notokord uzantis1 ve bitisigindeki mezoderm, iistteki ektodermi indiikleyerek, noral
plak farklilasmasina sebep olur. Yaklasik intrauterin 18. gilinde noral plak
farklilanarak noral plak arasinda néral oluk olusur. Intrauterin 3. haftanin sonunda
noral oluk kaudal ve rostral yonde ilerleyerek noral tiipii olusturur.

Her iki ucu agik silindir seklindeki noral tiipte, erken emriyogenez ile 6n
beyin (prozensefalon), orta beyin (mezensefalon), arka beyin (rombensefalon) ve
kaudal uzant1 (spinal kordun nciisii) seklinde dort segmentten olusur. On beyinden
serebral hemisferler, talamus ve hipotalamus; orta beyinden Sylvius kanali; arka

beyinden ise serebellum, pons ve medulla meydana gelir (2).

ara beyin arka beyin

néiral tiip

aorta

Sekil 1. 28 giinliik embriyoda, ilkel 3 beyin vezikiiliinii gosteren sematik goriiniim.

A, sagital kesit. B, aksiyal kesit.(1)

Intrauterin 22-23. giinlerde noéral tiip yiizey ektoderminden ayrilir ve
kranialde ve rostralde iki kiiciikk agiklik kalana kadar kapanmaya baglar. Kranial

aciklik (rostral noropor) 25. giinde; kaudal agiklik ise 27. glinde kapanir.



Noral tlip kapandiktan sonra tiiplin duvarini olusturan noroepitelyal
hiicrelerden primitif sinir hiicreleri glioblastlar, noroblastlar ve ependimal hiicreler,
glioblastlardan, protoplazmik ve fibriler astrositler; noroblastlardan ise noronlar
meydana gelir (2).

Noral tiip duvart kalinlasarak erigkinde beyin ve omiriligi yaparken noral

kanal ise beyin ventrikiillerini ve kanalis sentralisi olugturur.

2.2. SANTRAL SINiR SISTEMININ HiSTOLOJI

Sinir dokusu yapisal olarak 2 hiicre tipi igerir; ndronlar ve glia (noroglia)
hiicreleri. Noronlar santral sinir sisteminin en islevsel hiicreleridir. Insan beyninde
yaklasik olarak 100 milyar ndron oldugu tahmin edilmektedir. Ozellesmis bir grup
noronun herhangi bir nedenle fonksiyon kaybi klinik olarak nérolojik defisitle
karsimiza c¢ikabilir. Noronlar yapisal ve fonksiyonel olarak serebellumun internal
graniiler tabakasini olusturan kiiciik yuvarlak hiicrelerden, primer motor korteksin
genis piramidal Betz hiicrelerine kadar farklilik gosteren heterojen yapida olup
morfolojik olarak, hiicre gévdesi, dendritler ve aksondan olusur (2).

Glia hiicreleri ise noronlar1 koruyan, destekleyen, besleyen ve merkezi sinir
sisteminin savunmasini saglayan hiicrelerdir. Noron hiicre govdelerinin arasinda,
niikleus icermeyen ve bu hiicrelerin uzantilarindan olusan, noropil olarak
adlandirilan, ince, fibriler doku mevcuttur (2,3).

Glial hiicreler; astrositler, oligodendrositler, ependimal hiicreler ve
mikroglialardan olusur.

Astrositler; glia hiicreleri iginde sayist en fazla olan yildiz seklinde kiigiik
hiicrelerdir. Yapisal destek saglar, onarim islemleri ile metabolik degisimlerde
gorevlidir, kan-beyin bariyerinin elemanidir. Gri madde iginde yer alanlara
protoplazmik astrosit, beyaz madde iginde yer alanlara ise fibriler astrosit denir.
Sitoplazmalarinda hiicre uzantilarina dogru ilerleyen, glial fibriler asidik proteinden
(GFAP) olusan glial iplik demetleri mevcuttur (3,4).

Oligodendrositler; sitoplazmik uzantilar1 ile noronlarin  aksonlarini
cevreleyerek santral sinir sistemindeki myelin kilifin1 olusturur ve genellikle beyaz

cevher igerisinde yer alirlar. Ependimal hiicreler; serebral ventrikiilleri kaplar.



Mikroglialar ise kemik iligindeki Onciil hiicrelerden kdoken alan uzun, kiiciik

hiicrelerdir ve makrofajlar gibi fonksiyon gosterirler (2,3,4).

2.3. SANTRAL SINiR SISTEMI TUMORLERI

Beyin tiimorleri ilk kez Cruveilhier tarafindan 1829 yilinda makroskopik
olarak tanimlanmig; Bressler tarafindan ise 1836 yilinda mikroskopik olarak
simiflandirilmigtir. 1860 yilinda Wirchow beyin hiicreler arasi matriksi adiyla
norogliay1 tariflemis ve ilk glioma tarifini yapmistir. Wirchow tiimorlerin
mikroskopik ve makroskopik iliskileri arasinda baglanti kurarak ilk modern timor
siiflandirmasini yapmustir.

Galen tarafindan modern noroloji ve néroanatominin temelleri atilmis sonraki
yillarda Andreas Vesalius ve Thomas Willis bu konuda o6nemli katkilarda
bulunmuslardir. 1850°1i yillarda Lord Joseph Lister modern anlamda antiseptik
metodlart tanimlamis, anestezideki gelismeler paralelinde modern anlamda ilk beyin
timor cerrahisi operasyonu 1884 yilinda ingiliz cerrah Rickman Godlee tarafindan
Ingiltere’de yapilmustir.

1926 yilinda Bailey ve Cushing 14 timér tipi iceren ilk glioma
siiflandirmasint yapmistir. Olduk¢a karmasik bulunan bu simiflandirma pek kabul
gormemis 19. Yiizyilin ortalarinda Kernohan Astrositoma, Ependimoma,
Noroastrositoma, Medulloblastoma ve Oligodendroglioma olarak glial tiimorleri 5
histogenetik sinifa ayirarak daha basit bir siniflama tarif etmistir. Yine Kernohan
glial tiimorleri 4 grade halinde inceleyen ilk simiflandirmayr tarif etmistir.
Kernohan’in gradelemesinde biyolojik farklilik olmadigi sonucundan yola ¢ikarak
Ringertz 1950°de 3’lii gradeleme sisteminin ortaya atmistir. 1980’11 yillarda Dumas
ve Duport St Anne-Mayo adiyla anilan hiicrenin morfolojik 6zelliklerine dayanan
4’14 gradeleme sistemini gelistirmistir (5).

1993 yilinda WHO (World Health Organisation) Grade I-1V arasinda
timorleri beningden maligne dogru siralayan ilk siniflandirmasini yayinlamistir.
Sonraki yillarda 2000 ve 2007 yillarinda diizenlemeler igeren yeni siniflandirmalari
yayinlamistir. Bugilin halen 2007 WHO siniflandirmast en sik kullanilan

siniflandirma sistemidir.



2.4. DSO 2007 SANTRAL SINIiR
SINIFLANDIRMASI

NOROEPITELYAL DOKU TUMORLERI
Astrositik tiimorler

Pilositik astrositoma

— Pilomiksoid astrositoma
Subepandimal dev hiicreli astrositoma
Pleomorfik ksantoastrositoma

Diffiiz astrositoma

— Fibriller astrositoma

— Gemistositik astrositoma

— Protoplasmik astrositoma
Anaplastik astrositoma

Glioblastoma

— dev hiicreli glioblastoma

— Gliosarkoma

Gliomatozis serebri

Oligodenroglial tiimorler
-Oligodendroglioma
-Anaplastik oligodendroglioma

Oligoastrositik tiimorler
Oligoastrositoma
Anaplastik Oligoastrositoma

Ependimal tiimérler
Subependimoma
Miksopapiller ependimoma
Ependimoma

— Selliiler

SISTEMi

TUMORLERI



— Papiller
— Clear cell
— Tanisitik

Anaplastik ependimoma

Koroid pleksus tiimorleri
Koroid pleksus papillomu
Atipik koroid pleksus papillomu
Koroid pleksus karsinomu

Diger noroepitelyal tiimorler
Astroblastoma
3.ventrikiiliin kordoid gliomu

Angiosentrik glioma

Noronal ve mikst noronal-glial tiimorler
Serebellumun displastik gangliositomasi (Lhermitte-Duclos)
Desmoplastik infantil astrositoma/ganglioglioma
Disembriyoplastik ndroepitelyal timor
Gangliositoma

Ganglioglioma

Anaplastik ganglioglioma

Santral ndrositoma

Ekstraventrikiiler ndrositoma

Serebellar lipondrositoma

Papiller gliondronal timor

4. ventrikiiliin roset formatinda glionéronal timaori

Paraganglioma

Pineal bolge tiimorleri
Pineasitom

Orta derecede differansiasyon gosteren pineal parankim tiimorii



Pineablastom

Pineal bdlgenin papiller tiimori

Embriyonal tiimorler

Medulloblastom

— Desmoplastik/nodiiler medulloblastom
— Melanositik medulloblastom

— Anaplastik medulloblastom

— Large cell medulloblastom

Santral sinir sistemi pirimitif néroektodermal tiimdrleri
— Santral néroblastom

— Santral ganglionoéroblastoma

— Medulloepitelyoma

— Ependimoblastoma

Atipik teratoid/rhabdoid tiimor

KRANIAL VE PARASIPINAL SiNiR TUMORLERI
Schwannoma (nérilemmoma, nérinoma)

—Selliiler

— Pleksiform

— Melanotik

Nérofibroma

— Pleksiform

Perinérioma
— Perinorioma, NOS

— Malign perindrioma

Malign periferik sinir kilifi tiimorleri
— Epiteloid

— Mezenkimal diferansiasyon gosteren



— Melanositik

— Glandiiler diferansiasyon gosteren

MENINKSLERIN TUMORLERI
Meningotelyal hiicre tiimorleri
Meningiom

—NMeningotelyal

—Fibroz

—Transizyonel
—Psammamatoz
—Anjiyomat6z

—Mikrokistik

—Sekretuvar
—Lenfoplazmositten zengin
—Metaplastik

—Kordoid

—Seffaf hiicreli

—Atipik

—Papiller

—Rabdoid

—Anaplastik

—NMezenkimal

Mezenkimal tiimorler
—Lipom

—Anjiolipom

—Hibernom

—Liposarkom

—Soliter fibréz timor
—Fibrosarkom

—NMalign fibroz histiositom

—Leimyom



—Leimyosarkom
—Rabdomyom
—Rabdomyosarkom
—Kondrom

—Kondrosarkom

—Osteom

—Osteosarkom
—Osteokondrom

—Hemanjiom

—Epiteloid hemanjioendotelyoma
—Hemanjioperisitom
—Anaplastik hemanjioperisitom
—Anjiosarkom

—Kaposi sarkomu

—Ewing sarkom

—Primer melanositik lezyon

Primer melanositik lezyonlar
—Diffiiz melanositozis
—Melanositom

—NMalign melanom

—NMeningeal melanomatozis

Meninkslerle iliskili diger neoplazmlar

—Hemanjioblastom

LENFOMALAR VE HEMATOPOETIK MALIGNITELER
Malign lenfomalar
Plazmositom

QGrantilositik sarkom



GERM HUCRE TUMORLERI
Germinom

Embriyonel karsinom

Yolk salk timorti

Koryokarsinom

Teratom

—Matiir

—Immatiir

—NMalign transformasyon gosteren

Mikst germ hiicreli timor

SELLAR BOLGE TUMORLERI
Kraniofarenjiom
—Adamantinomatoz

—Papiller

Graniiler hiicreli timor

Pitliisitom

Adenohipofizin spindle hiicreli onkositomu

METASTATIK TUMORLER (19)

2.5. SANTRAL SINiR SISTEMi TUMORLERININ EPIDEMiYOLOJISi

Santral sinir sistemi tlimorleri eriskinlerde kanser nedenli 6liimler arasinda ilk
10 sirada yer alirken cocukluk cagi kanser oliimleri arasinda ise %23 oranda
goriilmesiyle 2. sirada yer almaktadir (6).

Amerika Birlesik Devletleri’nde her yil 10-11/100.000 oraninda yeni primer
santral sinir sistemi timorii tanisi almaktadir ve bunlarin 6-7/100.000 oraninda
malign primer SSS timoriidiir. Amerika Birlesik Devletleri’nde her yil 13.000 kisi
primer SSS tiimori nedenli 6lmektedir (6).

SSS tiimorleri endiistiriyel agidan gelismis bati {ilkelerinde Afrika ve Asya
iilkelerine gore daha yiiksek oranda goriilmektedir. Primer intrakranial tiimorler

(meningiomalar dahil) Bat1 Avrupa, Kuzey Amerika ve Avustralya’da erkeklerde 6-
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11/100.000  oraninda  goriilmekteyken kadinlarda 4-11/100.000  oraninda
goriilmektedir (7).

Orta Asya ve Afrika lilkelerinde ve diger gelismekte olan iilkelerde primer
intrakranial timorler daha az oranda goriilmekle beraber bu iilkelerde hastalik geri
bildiriminde ve taramalarda eksiklik olabilecegi de goz ardi edilmemelidir (7).

Bununla birlikte; Armed Forces Institute of Pathology (AFIP), Washington,
DC’de 1971-1985 yillar1 arasinda primer intrakranial tiimorii olan 8947 hastada
yapilan bir g¢alismada afro-amerikalilarda glioblastoma ve germ hiicreli tiimor

sikliginda beyaz amerikalilara gore 3.5 kat artig goriilmiistiir (7).

insidans Mortalite

Erkek

W03 Wcs ¢ 28 WMca3 WMens H:03 B¢ 11 <21 W31 W< o4s

insidans Mortalite

Kadin

Hc03 Wc1s <28 Hca3 Bcen3 HB«03 B« c21 Be3n B s

Sekil 2. Tim yas gruplarinda santral sinir sistemi tiimorlerinin kiiresel goriilme

siklig1 ve 6liim oranlari (y1lda/100.000 kisi basina) (8).

11



Mortalite

Insidans

10,2 55

=t
a8 11,2 7.4
T,
w2t
o .
W< 69 < 886 < 104 W< 121 MW < 139 W< 45 < 52 < 59 MWM< 66 HW< 74

Avrupa Birliginde Kanser (1995). IARC, 1999

Sekil 3. Yalnizca Avrupa niifusunda santral sinir sistemi tiimorlerinin goriilme

siklig1 ve 6liim oranlar1 (y1lda/100.000 kisi basina) (9).

Ulkemizde santral sinir sistemi epidemiyolojisine yonelik bir calisma
olmamakla birlikte; Tiirkiye Cumhuriyeti Saglik Bakanligi Kanser Daire
Basgkanliginin 2008 verilerine gore toplam 3221 vaka beklenmekte olup, kadin ve

erkek insidansi 3,7 ve 5,1 olarak verilmistir (Tablo 1).

Tablo 1. Tiirkiye Cumhuriyeti Saglik Bakanligi Kanser Daire Bagkanligi 2008 glial

timor verileri

Tiirkiye Cumhuriyeti Saghk Bakanhgi Kanser Daire Baskanh@ 2008 verileri
ERKEK KADIN TOPLAM
YILLIK BEKLENEN VAKA SAYISI | 1865 1356 3221
INSIDANS (2008) 51 3,7
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IRLANDA
ALMANYA, Saarland
FINLANDIYA
DANIMARKA

ABD, New York
ISVEC

HOLLANDA
KANADA

ISVICRE, Ziirih
NORVEC
INGILTERE, Oxford Bélgesi

ABD, Kaliforniya, Los Angeles
AVUSTURYA, Tirol Eyaleti
ITALYA, Torino

POLONYA, Varsova
HINDiISTAN, Mumbai, (Bombay)
JAPONYA, Hirosima
HINDISTAN, Chennai, (Madras)

SINGAPUR

ERKEK
Sekil 4. Cesitli iilkelerde astrositik beyin tiimorlerinin goriillme oranlari (tim yas

grubu erkeklerde, y11/ 100.000 kisi) (10)
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FINLANDIYA

ALMANYA, Saarland

IRLANDA

ISVEC

ABD, New York

DANIMARKA

AVUSTURYA, Tirol Eyaleti

HOLLANDA

INGILTERE, Oxford Bolgesi
NORVEC

KANADA

ISVICRE, Ziirih

ABD, Kaliforniya, Los Angeles

POLONYA, Varsova

ITALYA, Torino

HINDiISTAN, Mumbai, (Bombay)

SINGAPUR
HINDISTAN, Chennai, (Madras)

JAPONYA, Hirosima

KADIN

Sekil 5. Cesitli iilkelerde astrositik beyin tiimorlerinin goriilme oranlar1 (tim yas

grubu kadinlarda, y1l/ 100.000 kisi) (10)

Gliomalar tim primer santral Sinir sistemi tiimorlerinin  %30-40’1m1
olugturmaktadir. Erkek/kadin orami 1.3:1 dir. Tipik olarak orta yasta goriilen
timorlerdir ve ortalama goriilme yas1 40-65 yas arasidir (11).

Bununla birlikte histopatolojik subtiplerin insidansi kendi iginde farkliliklar
gostermektedir. CBTRUS (Central Nervous System Tumors Diagnosed in the United
States) verilerine gore diffiiz astrositoma insidanst; 1.3/1milyon kisi, ortalama

goriilme yas1 46 iken bu oran anaplastik astrositoma i¢in 4.9/Imilyon kisi ve
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ortalama goriilme yas1 50°dir. Ensik goriilen glioma tipi olan glioblastomalarda ise
3/100.000 kisi ve ortalama goriilme yasi ise 64’tiir (12).

CBTRUS 2005-2009 verilerine gore 20 yas {istii erigkinlerde tiim primer
santral sinir sistemi tiimdrlerini %29’u; tiim malign santral sinir sistemi tiimorlerinin
ise %80’1 gliomalardir. 0-14 yas grubunda tiim primer santral sinir sistemi
tiimdrlerinin %53’linili; 15-19 yas grubunda ise %37’sini gliomalar olusturmaktadir

(12).

germ hiicreli
tiimorler

Kraniofarengioma Lenfoma
1% 2%

Diger noroepitel
tiimorler
0.1%

Oligodendroglioma
2%

Sekil 6. Tiim yas gruplarinda intrakranial timorlerin histopatolojik dagilimi

(Gliomlar tiim tiimérlerin %29’unu ve malign tiimorlerin %80' ini olusturmaktadir.) (12)
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Diger tiim
gliomalar
Oligodenroglioma 2%

6% _\

Diger Malign
Gliomalar

7% Ependimal tiimor
7%

Pilositik
Astositom
5%

Anaplastik
astrositom

Oligoastrotik
timaor
3%

Sekil 7. Tiim yas gruplarinda glial tiimorlerin gériilme orani (12)

Oksipital lob Beyin sap1 ventrikiil
3%

Sekil 8. Yerlesim yerlerine gore glial tiimorler (tim yas gruplarinda) (12)
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Glial kitleler ¢ocuklarda 16semi ve lenfomalardan sonra en sik karsilasilan
timor grubudur. Pediatrik beyin tiimorleri de eriskin beyin tiimorleri gibi Avrupa
tilkeleri ve Amerika Birlesik Devletleri‘nde daha sik goriilmektedir. %40-60’1
supratentorial yerlesimlidir ve infantil donemde ge¢ cocukluk doneme gore daha sik
goriilmektedir (13).

Cocuklarda goriilen supratentorial tiimoérlerin ¢ogunlugu gliomalardir ve
gliomalarin yarisim1 diisiik gradeli glial tiimorler olusturmaktadir. Erigkin glial
tiimdrlerin aksine supratentorial yerlesimli malign glial kitlelerin oran1 ancak %6.5
dir (14).

Ilk iki dekadda intrakranial tiimdrlerin %40-45°1 astrositik tiimdrlerdir. En sik
goriilen astrositik timor ise pilositik astrositomadir. Tiim pediatrik glial tiimorlerin
%10-20’sini  juvenil piloitik astrositoma olusturmaktadir. Jiivenil pilositik
astrositoma noroaksis boyunca her yerde bulunabilirken (optik yolak, hipotalamus,

serebral hemisferler, beyinsapi, spinal kanal) en sik serebellum yerlesimlidir (15).

Noronal ve karisik

noronal - glial
tiimorler

8%

Hipofiz tiimérleri
Kraniofarengioma 3%
4%
Meningioma
0,
Sinir kilifi 2%

tiimorleri
5%

Germ hiicreli
Him Lenfoma
umorler 0%
41/0 0

Glioblostama
3%

Oligendrogliomalar
1%

Oligoastrotik Ependimal
timorler timorler
1% 6%

Sekil 9. 0-14 yas grubunda intrakranial tlimorlerin gériilme orani (12)
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2.6. SANTRAL SINiR SISTEMi TUMORLERININ ETYOLOJISi

Beyin tiimoérlerinin en Onemli risk faktorii yastir, ancak bazi subtipler
cocuklarda daha sik goriilmektedir. (medulloblastom, pilositik astrositom) insidans
orani 35 yasinda 10/100.000 kisi iken bu oran 65 yas iistiinde 40/100.000 kisidir.

Metodolojik farkliliklar igeren ¢alismalar incelendiginde etnik kokenler
arasinda farklilik tespit edilmistir. Amerika, Kuzey Avrupa ve Avustralya’da yapilan
calismalarda beyaz niifusta siyah niifus ve asyalilara oranla 2 kat daha fazla
goriilmiistiir. Bu durum histolojik subtipler arasinda farklilik igermektedir. Bununla
birlikte beslenme aligkanliklari, genetik faktorler, cevresel etmenler ve medikal
imkanlar etnik kokenler arasinda farkliliklara sebep olabilmektedir.

Beyin tiimoérlerinin goriillme orani cinsiyetle yakin iliskilidir; meningiomlar
kadinlarda sik goriiliirken, gliomalar erkeklerde daha sik goriilmektedir. 1930 yilinda
Harvey Cushing meningiomlarin kadinlarda daha sik gorildiigiini ilk dile getiren
bilim adamidir. Farkli iki cinsiyet arasinda tiimorlerin goriilme sikligindaki
farklilikta sex hormonlarinin roliiniin 6nemli oldugu diisiiniilmektedir. Dogum
agirligr ve dogum boyu gibi dlgiilerde bazi calismalarda tiimor gelisimi agisindan
incelenmistir. Bir hipoteze gore prenatal insiilin like growht faktdr salinimi ile
dogum Oolgiileri ve malign tlimor hiicreleri proliferasyonunun iligkili olabilecegi 6ne
strilmiistiir (17). Bir bagka ¢alismada son 20 yilda dogum olgiileri incelenmis ve
bazi ¢cocukluk ¢agi beyin tiimorleri ile iligkili olabilecegi 6ne siiriilmiistiir (16). Yakin
zamanda erigkinlerde yapilan bir bagka calismada boy ve beden kitle indeksi ile
glioma arasindaki iligki ele alinmistir ve beyin tiimérleri ile enerji balansi bozuklugu
arasinda iligki incelenmistir (18).

Alerji ile beyin tiimorleri arasindaki iliski tartigmalidir. Bir goriise gore alerji
Oykiisii olanlarda gelismis bir bagisiklik sistemi ve anormal hiicre ¢ogalmasinda
kisitlama olabilirken baska bir goriiste ise alerji dykiisii agirt immiin yanit ve timor
gelisimine etken olabilir. Bununla birlikte beyin tiimorlerindeki ¢alismalarda alerji
Oykiisii ile gliomalar arasinda yakin iliski bildirilmektedir.12 ¢alismay1 igeren bir
meta analizde alerji dykiisii olan hastalarda glioma riski %40 azalmakta iken; alerjik

astim ve ekzama olan hastalarda glioma riski %30 olarak azalmis bulunmustur (19).
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Bazi genetik sendromlar ile beyin tiimoérleri arasinda yakin iliski oldugu

diistiniilmektedir. Bunlar Norofibromatozis tipl1-2, Li-Fraumeni  Sendromu,
Tuberosklerozis, Von-Hippel-Lindau sendromu, Turcot’s Sendromu, Sturge — Weber
hastaligi, Gorlin Sendromu ve Gardner Sendromu’dur. Bununla birlikte bu
sendromlarda glioma goriilme orant %1 civarindadir. Ancak bu oran g¢ocukluk
caginda %?2-3 oranindadir (20). Yapilan bir ¢alismada olgularin %5’inde ailesel bir
yatkinlik tespit edilmistir (21). Bu sendromlar arasinda ozellikle nadir goriilen

otozomal dominant gecis gosteren bir sendrom olan Li-Fraumeni Sendromu %70

oraninda p53 gen mutasyonu i¢ermektedir.

Tablo 2. Gen hastaliklar1 ve primer beyin tiimérleri (94)

Gen Hastahg Tiimér Tipi Yer
Von-Hippel-Lindau’s hastaligt Hemangioblastoma Beyincik, beyin  sapi,
spinal kord
Norofibromatozis tip 1 Astrositoma,  optik-kiazmal Orta hat, kiazma alani
glioma
Norofibromatozis tip 2 Schwannoma, meningioma, Serebellopontin agt,
glioma Genel intakranial

Tuberosklerozis

Subependimal dev hiicreli

astrositom

Uciincii  ventrikiil, lateral

ventrikuller

Sturge — Weber hastalig1

Pleksus papilloma

Ventrikiiler sistem

Gorlin Sendromu Medulloblastoma Beyincik

Turcot Sendromu Medulloblastoma, Beyincik,
glioblastoma Serebral hemisfer

Gardner Sendromu Glioma Beyin

(ailesel glioma)

Li-Fraumeni Sendromu Glioma Beyin
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Glial hiicrelerin malign transformasyonda genetik pleomorfizm, DNA onarim
defekti, hiicre siklusu defekti, inflamasyon, angiogenezis defekti rol oynayabilir.
Ilging hipotezlerden biriside DNA onarimi igerisine bazi genlerin miidehalesidir.
(ERCC1,ERCC2, MGMT) (22).

Astrositik beyin tiimorlerinin gelisiminde ilk goriilen genetik degisiklik hiicre
siklusu, DNA hasar tamiri ve apopitoziste 6nemli rol oynayan 17p’de lokalize bir
tiimor siipresor gen olan p53 genidir.

p53 tiimor supresdr geni ve 17¢913.1 gen mutasyonu diffliz astrositoma
olgularinin %60’mnda gézlenmektedir (23). p53 tlimor slipresdr gen oraninda artis
gemitositik varyantla iligkili bulunmustur (24).

Diffliz astrositom olgularinda saptanan diger bir bulgu platelet-derived
growth factor receptor alpha (PDGFRA) asir1 salinimidir.(25) 22q, 19q, 13q, 10p
kaybida diffiiz astrositoma gelisiminde su¢lanan kromozom anomalileridir (26).

Kromozom 6, 9p, 11p, 19q, ve 22q kaybi; 9p21 iliskili CDKN2A, p14AREF,
ve CDKNZ2B gibi hiicre siklusu diizenleyici genleri defekti anaplastik astrositoma
gelisiminde sorumlu tutulan genlerdir (23).

10p, 10923 veya 10. kromozomda heterozigositede kayip glioblastoma
olgularinda en sik saptanan genetik degisikliktir (27). Bir timdr supressor gen olan
PTEN tiim glioblastoma olgularinin %30’unda mutasyona ugramistir (28). EGFR
amplifikasyonu, p14 ve p16 kayb1 NMD2 amplifikasyonu glioblastoma olusumunda
etkili olan diger genetik degisikliklerdir.

Ip ve 19q da lokalize bazi tiimor siipresor genlerde kayip oligodendroglioma
gelisiminde en etkili genetik degisikliklerdir. Olgularin bir ¢ogunda 1p ve 19q da
kombine bir kayip oldugu gozlenmistir (29). p53 gen mutasyonu oligodendroglioma
olgularinin anaplastik oligodendroglioma ilerlemelerinde nadirde olsa etkili bir
faktor oldugu diistiniilmektedir. EGFR geni overekspresyonu da oligodendroglioma

gelisiminde sorumlu tutulan diger bir genetik degisikliktir (29).
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Sekil 10. Glial tiimor gelisiminde rol alan genetik faktorler (30)

Literatiirde ¢cok sayida ¢evresel ajanlarla SSS tiimorleri siklig1 arasinda iligki
kuran yayimnlar mevcuttur. Cevresel faktorler iginde en ¢ok suglanan faktor ise
radyasyondur. 1990’larin basinda X-ray’in icadi ile tedavi i¢in viicut yapilarinin
goriilebilirligini saglamasi nedeni ile hizlica kullanimmin yayilmasina neden oldu.
Takip eden yillarda tiim diinyada sik¢a kullanilan X-ray’in dokular1 yikarak ve
genlerde yapisal degisiklige sebebiyet verebilecegi diisiiniilerek bir potansiyel
kanserojen olarak diisiiniilmeye baglandi.

1950’lerde Israil’de ¢ocuklarda tinea capitis tedavisinde kullanilan diisiik doz
X-ray’in tedavi sirasinda noral dokulara zarar verdigi bulundu (6). 11.000 yetiskin
tizerinde yapilan retrospektif kohort bir ¢alismada gocukluk ¢aginda 1-2 Gy dozda
radyasyona maruz kalan eriskinlerde meningioma gelisim riskinde 9.5 kat artis

gozlendi.

21



1945°1i yillarda tim dis X-ray goriintiilemesi yapilan ¢ocuklarda 1980°li
yillarda meningioma insidansinda bir artis oldugu fark edildi. 1990’11 yillarda
Hirosima ve Nagazaki’ deki atom bombasi saldirisindan kurtulan ¢ocuklarda eriskin
dénemde schwannoma, meningioma ve diger beyin tiimoérlerinin gériillme oraninda
bir artis oldugu saptandi (6).

Yapilan bir ¢alismada beyin tiimérleri veya bir bagka nedenle 10 Gy ve daha
yiiksek dozda radyoterapi alan hastalarda 20 yil sonrasinda meningioma insidansinda
bir artis oldugu goriilmiistiir (31). Bununla birlikte ¢ocukluk c¢aginda radyoterapi
sonrasinda daha az oranda radyasyon kaynakli glioma gelisimi tarif edilmektedir
(32).

Eriskinlerde yiiksek doz radyasyon ile 6zellikle meningiom sikliginda artis
gosterilmistir. Hayvan deneylerinde ise yiliksek doz radyasyon ile glioblastoma
yapilabilmistir (33).

Elektirigin uluslararasi kullaniminin artmasi ve teknolojideki gelismelere
paralel olarak elektromanyetik alanlarin bazi kanser tiirleri ve ozellikle beyin
timorleri gelistirme potansiyeli sorgulanmaya baslandi. Bugilin i¢in ¢ok diisiik
radyofrekansta olusan elektromanyetik alanlarin dahi hiicreler tizerinde degisikliklere
neden oldugu bilinmektedir.

International Agency for Research on Cancer (IARC 2002) tarafindan yapilan
bir epidemiyolojik calismada diisiik frekansl elektromanyetik alanlarin ¢ocukluk
¢agl losemisi igin kanserojen olarak siniflandirilirken beyin tiimorleri igin yeterli
kanit bulunamamastir.

Kullanim alanlarima gore elektromanyetik alanlara maruziyette farkliliklar
tespit edilmekle beraber mesleki maruziyet ev i¢indeki maruziyete oranla yiiksek risk
olarak diistiniilmiistiir. Bununla birlikte mevcut verilerin elektromanyetik alanlarin
beyin tiimorleri gelisiminde yetersiz kaldigi diistinilmektedir (34).

1990’larin sonunda kullanimi giderek artan cep telefonlarinin olusturdugu
elektromanyetik alan ve radyofrekans dalgalarinin beyin timorii gelisiminde
katkisina yonelik bir ¢cok epidemiyolojik caligma yapilmaktadir. Son zamanlarda
uzun siireli cep telefonu kullanimina (10 yildan fazla) odaklanan cesitli meta-

analizler yapilmistir (35,36).
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Bu konuda yapilan g¢alismalarda iki veri grubu vardir; Hardell grubu ve
Interphone grubu. ik grup cep telefonu kullanimmin; ipsilateral astrositom ve
akustik schwannomanin gelismesinde yiiksek bir etkisi oldugu sonucuna varirken,
ikinci grubun verileri bu sonucu desteklememektedir (37).

Bu durumda iki sonucumuz vardir; 1- nedensel bir iliski gosterilmistir, 2-
uzun siireli kullanimin sonuglarini tanimlamak icin verilen siire belki de kisadir.
Gliniimiizde genglerin bu cihazlar1 kullanmasinin daha yaygin hale geldigine ve
maruziyetinde arttigina gore sonuclarin bu yeni gelisimler dogrultusunda revizesi
gerekebilir.

Beyin tiimorleri gelisimde beslenmenin roliine iligskin calismalarda en ¢ok
arastirilan N-Nitrosamin ve N-Nitrosamid bilesikleridir. Bu ¢alismalar N-Nitrosamin
bilesiklerinin N-Nitrosiire ve etilnitrosiire bilesiklerine doniiserek nitrit igeriginin
artmasi ile hayvanlarda beyin tiimorii gelisimine neden olabilecegi hipotezi lizerine
kurulmustur (38).

Amid bilesiklerinin nitroslanmas1 organik asitler ve sitrat tarafindan
hizlandirilirken E ve C vitaminleri tarafindan azaltilir. Endojen N-Nitrosaminler
NOC igeren (igslenmis et, bira) besinlerin insan midesinde formasyonundan
kaynaklanir. Eksojen N-Nitrosaminler ise sigara, bazi ilaglar, kozmetik malzemeler,
deri, kauguk ve metal endistrisinde kullanilan bazi kimyasal maddelerdir. Bir
calismada pediatrik beyin tiimorleri ile maternal sik et tiiketimi arasinda bir iliski
bulunmustur. (39) Bununla birlikte yetiskinlerde net sonuglar yoktur.

Birkag deneysel ¢alismada aspartamin siganlarda beyin tiimori gelisiminde
kanserojenik bir risk faktorii oldugu gosterildi. Ancak bugiine kadar insanlarda
herhangi bir epidemiyolojik calismada destek gérmedi (40). Cinko, arilamid ve
kafein de lizerinde ¢aligma yapilan diger besin 6geleridir.

Tiitlin dumani igerisindeki bilinen kanserojen maddelerin varligi ve N-Nitroso
varligt beyin tiimorlerinde sigaranin potansiyel bir risk faktorii olabilecegini
diistindiirmektedir. Ayrica sigara dumanimin kan beyin bariyeri gegirgenligini
degistirerek toksik maddelerin gecisini kolaylastirdigi diisiiniilmektedir. Bununla
birlikte sigara ile SSS tiimorlerinde artis gosteren c¢alismalar olmakla beraber

istatistiksel olarak anlaml bir birliktelik mevcut degildir (41).
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Bazi infeksiyoz ajanlarin deney hayvanlarinda beyin timori gelisiminde roli
oldugu tespit edilmis ve bu ajanlarin insanlar i¢inde potansiyel bir karsinojen oldugu
diistiniilmektedir. Bu enfeksiyoz ajanlar igerisinde lizerinde en c¢ok calisilanlar
parvaviriisler, adenoviriisler ve retroviriislerdir. HIV ile iliskili lenfoma gelisimi
tizerinde cok sayida calisma mevcuttur. Ayrica herhangi bir kesin kanit olmasa da
tiiberkiiloz ve toksoplazma gondii ile yiiksek gradeli glial tiimdorler arasinda iliski
gosteren tek tek yaymlar mevcuttur. Astrositik tiimorlerde SV40 biiyiik T antijenine
identik DNA sekanslar1 %50’den fazla siklikta izlenmektedir. Bunun 1955-1963
yillar1 arasinda SV40 ile kontamine polio asist kullanimi sonucu oldugu
diistiniilmektedir (42).

Cinsiyet hormonlarinin gliom ve meningiomlarinin insidanst ve gelisimi
tizerinde rolii oldugu da one siiriilmiistiir. Baz1 ¢calismalar glial timoérlerin erkeklerde
daha sik goriilmesini ve ergenlik ile 50-54 yas arasinda pik yapmasini, kadin
hormonlarinin glial tiimoérlerden korudugu sonucunu ¢ikartmislardir (43). Benzer
sekilde menarsdan ve menopozdan sonra glioma riskinin arttigr, hormon replasman
tedavisi (HRT) ve oral kontraseptif kullaniminin ise glioma riskini diisiirdiigii tespit
edilmistir, bu durum kadmn seks hormonlarinin glioma karsi koruyucu oldugu
hipotezi ile uyumludur (44).

6 tilkede 8 farkli merkezde yapilan bir ¢alismada epilepsinin gliom igin risk
faktorii oldugu ancak, 20 yili askin epilepsi vakalarinda riskin olduk¢a azaldig:
gortilmistiir (95).

Tarim ilaglarina maruziyet, boya, solvent, agir metaller glial tiimor
gelisiminde tizerinde ¢alismalar yiiriitiilen kimyasal ajanlardir.

Efedrin, non steroidal antienflamatuar ajanlar ve antiepileptik ilaglar iizerinde
caligilan olas1 kanserojen oldugu diisiiniilen ilaglardir.

Hipertansiyon, diabet, astim, koroner arter hastaligi gibi bir takim kronik
hastaliklar ve kafa travmasi Oykiisii glial tiimor etyolojisinde ilizerinde g¢alismalar
olan ancak heniiz istatistiksel olarak anlamli kabul edilmeyen diger olasi risk

faktorleri arasinda incelenmistir.
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2.7. GLIAL TUMORLER

2.7.1. Astrositomlar

Gliomlarin %70’ini olustururlar. Bu neoplazmlar hiicre yogunlugu, mitotik
aktivite, pleomorfizm, nekroz ve endotelyal proliferasyonlarina gore histopatolojik
olarak 4 evreye ayrilirlar (45).

Evre I-11, diisiik evreli astrositomlar grubunu olusturur. Bu grubun 6rnekleri
pilositik astrositom ve subependimal dev hiicreli astrositomdur. Evre 1 lezyonlar
genellikle kontrast tutmazlar. Evre Il lezyonlarda kontrast tutulumu izlenir. Diisiik
evreli (evre I-II) astrositomlarin yaklasik %10’u, yiiksek evreli (evre III-1V)
astrositomlara dejenerasyon gosterebilir (45). Evre III tiimorlere anaplastik
astrositom adi verilir. Evre IV tiimorler ise en malign grubu olusturur ve
glioblastoma adin1 alir. Glioblastoma gliomlarin yaklagik yarisini olusturur. 50 yas
tizeri erkeklerde sik goriiliir. Beyaz cevherde yerlesir, ozellikle frontal lob sik
yerlestigi yerlerdir. Ventrikiillere subependimal olarak, subaraknoid alana da BOS

yoluyla yayilim gosterir.

2.7.2. Pilositik Astrositom

Genellikle ilk 3 dekatta goriilen iyi prognoza sahip WHO Grade | tiimérlerdir.
Tim glial kitlelerin yaklasik %35’ini olusturur. Cocuklarda en sik goriilen glial
kitledir. Karakteristik olarak orta hat ve periventrikiiler yerlesim gosterir. Tim
noroaksis boyunca gelisebilir. Siklikla optik sinir, optik kiazma, hipotalamus,
talamus, bazal ganglionlarda, serebral hemisfer, serebellum ve beyin sapinda goriiliir
(46). Cocuklarda genellikle serebellar yerlesim gosterir. Eriskinde daha ¢ok serebral
hemisfer boyunca yerlesmistir.

Yerlestigi bolgeye gore farkli klinik bulgular verirler. Optik sinir ve optik
kiazma yerlesimli gliomlarda gorme kaybi ve propitozis, hipotalamik yerlesimde
hipotalomo-hipofizer ~disfonsiyon goriilebilir. Talamus ve bazal ganglion
yerlesimlerinde KIBAS bulgular ilk semptom olabilir. Serebellar yerlesimli gliomlar
ise BOS akimini engelleyerek hidrosefali klinigine yol agabilecekleri gibi serebellar

disfonksiyona bagli klinik tablo ile karsimiza gelebilir.
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MR goriintiilemede genellikle iyi smirl, kontrast tutmayan ve periferik
ddeme sebebiyet vermeyen diizgiin sinirh kitleler olarak goriiliir. Ozellikle serebellar
yerlesimli pilositik astrositom olgularinda mural nodiil igeren kistik bir kitle olarak
karsimiza ¢ikar.

Prognozu belirleyen en 6nemli etken rezeksiyonun derecesidir. Optik bolge
disinda yerlesim gdsteren pilositik astrositom olgular1 genellikle ¢cevre dokulardan iyi
klivaj verdiklerinden total ¢ikarim i¢in uygundur. Total ¢ikarimda 5 yillik yasam
siiresi neredeyse %100°diir. Serebral hemisfer yerlesimli olgularda cocuk ve
erigkinlerde 5 yillik yasam %80 ve {izerinde raporlanmigtir (47,48). Ancak
hipotalamik bolgede yerlesenler BOS araciligi ile yayilim gosterebilir ki bu kotii
prognoz gostergesidir (49).

2.7.3. Diffiiz Astrositom

Genelde geng erkeklerde 30-40 yas civarinda goriilen yavas biiyiiyen WHO
Grade Il tiimorlerdir. Tiim astrositik beyin tiimorlerinin %210-15"ini olusturur (46).
Hem c¢ocukta hem eriskinde genelde serebrumda supratentoryal yerlesir. Nadiren
spinal kanalda sirinksin eslik ettigi diffiiz genisleme seklinde kendini gosterebilir.
Frontal ve temporal bolgeler sik tutulur (46).

Mikroskopik olarak fibriller, protoplazmik ve gemistositik olarak {i¢ smifta
incelenir.

Fibriller astrositom: Artmus seliilarite ile karsimiza c¢ikar. Genellikle
makroskopik olarak normal dokudan zor ayirt edilir. Normal beyin dokusuna
benzerlikleri nedeniyle sterotaksik biopside anlamli sonug¢ veremeyebilir.

Protoplazmik astrositom: Astrosit ¢evresinde mikrokist adi verilen kiigiik
ekstraselliiler kistik bosluklar ile karakterizedir. Genellikle serebrum yerlesimlidirler.
Ozellikle temporal ve frontal lob tutulumu gosterir.

Gemistositik astrositom: Dairesel goriinimlii kiigiik bir ¢ekirdekgik ve
genislemis eizinofilik bir sitoplazma ile karakterizedir. Diffliz astrositomlar
icerisinde malign transformasyona en yatkin subtiptir. Gemistosit orani arttikca

malignite potansiyeli artmaktadir.
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BT ve MR goriintilemede iyi smirl, kontrast tutmayan Kkitleler olarak
goriiliir. T1 agirlikli MR goriintiilemede hipointens, T2 agirlikli MR goriintiilemede
ise hiperintens kitle olarak goriiliir. Nadiren kalsifikasyon ve kistik goriiniim olabilir.

Genellikle ilk semptom epilepsi seklinde karsimiza c¢ikar. Frontal lob
yerlesimli olgularda kisilik degisiklikleri ile de karsimiza ¢ikabilir. Yerlesim yerine
gore konusma, duygulanim ve motor bozukluklar goriilebilir. Ortalama yasam siiresi

23 ay-8.2 yil arasindadir (96).

2.7.4. Subependimal Dev Hiicreli Astrositom

Genellikle ilk iki dekadda ve ¢ogunlukla Tuberoslerozlu hastalarda goriilen
WHO Grade I tiimorlerdir. Lateral ventrikiill duvarindan gelisen yavas biiyliyen
bening bir timordiir. Klasik olarak ventrikiil i¢i ve foramen Monroe civar1 yerlesim
gosterir. Makroskopik olarak; pembe renkte iyi sinirli, oldukga vaskiilarize, nadiren
kalsifiye kitleler seklindedir. Mikroskopik olarak ¢evre normal dokulardan iyi sinirla
ayrilan genis, yuvarlak, vezikiiler niikleuslu, belirgin niikleollii, genis sitoplazmali
astrositer ve gangliyon hiicrelerine benzer hiicreler goriiliir. Psddorozetler goriilebilir.

Prognozu oldukga iyi bir timdordiir. Malign transformasyon gostermez (50).

2.7.5. Pleomorfik Ksantoastrositom

Genellikle ¢ocukluk ¢agi ve erken eriskin doneminde goriilen, frontotemporal
bolgede yiizeyel dura ve leptomeninks iliskli, WHO Grade Il lezyonlardir.
Makroskopik olarak yiiksek yag icerigi nedeniyle kismen turuncu-yesil renkte, yogun
kivamda siklikla kistik nadiren mural nodiil igeren kistik goriiniimdedir. Mikroskopik
olarak; fibriler yapida siklikla ¢ok ¢ekirdekli, parlak ve kopiikli vezikiiller igeren
sitoplazmal1 genis yag vezikiilleri igeren hiicreler goriiliir. Neoplastik astrositlerden
olusmus pleomorfik bir timordiir. Genellikle iyi prognoza sahip olmakla beraber

nadiren malign transformasyon gosterebilir.

2.7.6. Anaplastik Astrositom

Fokal veya daginik anaplazi ile birlikte proliferatif potansiyel gosteren WHO
Grade Il tiimorlerdir. Diisiik gradeli astrositomlardan gelismektedir. Glioblastoma

malign progresyon egilimindedir. Erkeklerde daha sik goriilmektedir (46).
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En sik frontal, temporal ve parietal lob yerlesimi gosterirler. Nadiren talamus,
mezensefelon ve pons yerlesimide goriilebilir.

Hastalarin yaklasik yarisinda nobet ilk semptomdur. Diger semptomlar
arasinda KIBAS, fokal norolojik defisitler ve mental durum bozukluklar1 gériilebilir.

MR goériintillemede diisiik dansiteli iyi sinirlt bir kitle seklinde kargimiza
cikar. Periferik kontrastlanma gosterebilir. Periferal 6dem ve kitle etkisine bagli orta
hat yapilarinda yer degisikligine neden olabilir.

Tedavisi cerrahi rezeksiyon ile beraber postoperatif kemoterapi ve
radyoterapidir.

Pognozu belirleyen en 6nemli faktorler; cerrahi eksizyon derecesi, rezidiiel
timor voliimii ve hastanin Karnofsky skorudur. Tiim tedavi se¢enekleri sonrasinda 5

yillik yasam orani yaklasik %18’dir (96).

2.7.7. Glioblastoma

En sik goriilen ve en malign primer beyin timériidir. WHO Grade IV
tiimdrlerdir. Herhangi bir yas grubunda goériilebilmekle beraber genellikle ileri yasta
gortliir. Ortalama goriilme yas1 64°tiir. Erkeklerde goriilme orani1 daha fazladir. Tiim
intrakranial timdrlerin %12-15’1; astrositik timarlerin ise %50-60’1 glioblastomadir.

Genellikle hizli bir sekilde de-novo olarak gelisirken (primer glioblastoma);
yavas olarak anaplastik astrositom veya diffliz astrositom zemininden de gelisebilir
(sekonder glioblastoma). Sekonder glioblastoma tiim glioblastomalarin %10’unu
olusturur ve genellikle daha genc yaslarda goriliir.

Etyolojide Li-Fraumeni Sendromu, Norofibromatoz gibi genetik hastaliklar
suclansada bu gibi genetik hastaliklarla iliskili glioblastomalar ¢ok az bir hasta
grubunu olusturmaktadir. Astim, alerji veya otoimmiin hastaliklarin bir sekilde
koruyucu etkileri oldugu diisiiniilmektedir (53). Bazi yayinlarda nitratlar, polivinil
Klorid, petrokimya triinleri ve formaldehit gibi kimyasallar sug¢lanmasina karsin
anlamli bir iliski saptanamamistir. Cep telefonu, baz istasyonu ve yiiksek gerilim
hatt1 ile ilgili caligmalar olmasina karsin su ana kadar glioblastoma ile iliskilendirilen
tek cevresel faktor iyonize radyasyondur (54).

Glioblastomalarda iki molekiiler degisiklik dikkat ¢eker; protoonkojenlerin

asirt salinimi, tiimor baskilayici genlerin azligidir. Glioblastomalarda fazla salinan
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onkojenler tirozin kinaz reseptorii (RTK)-ras-AKT sistemine dahil olan EBFR,
PKBF, PKBFR ve ras genleridir.

Glioblastoma etyolojisinde az goriilen tiimor baskilayici genler ise hiicre
siklusu regiilasyonunda rol alan p16, p14, p53, Rb, siklin D, siklin E, siklin-bagimli
kinaz 4/6 (CBK) genleridir (55).

Primer veya sekonder tiim glioblastomalarda saptanan kromozom anomalisi;
kromozom 10q’da (LOH) heterojenite kaybidir.

Genellikle serebral hemisferlerde ve subkortikal beyaz cevherde lokalizedir.
Siklik sirasina gore en fazla frontal lob %40, temporal lob %25, parietal lob %25
oraninda goriliir. Frontotemporal veya temporoparietal gibi kombine lokalizasyonlar
oldukga tipiktir. Korpus kallosum aracilig1 ile kars1t hemisfere gegebilir (kelebek tip).
Nadiren primer olarak kelebek tip glioblastoma seklinde de baslangi¢ gosterebilir.
Nadiren beyin sap1, spinal kord veya serebellar yerlesim gosterebilir. Beyin sapi
tutulumu genellikle cocukluk ¢aginda gorilmektedir.

KIBAS bulgulari, bas agris1 (%68), bulanti-kusma (%45) diisiik dereceli
gliomlara oranla daha sik goriilir. Motor defisitler (%44), mental durum
degisiklikleri (%47) oldukca sik goriilen diger klinik bulgulardir. Nobet ilk bagvuru
aninda %32 oraninda gorilir (74). Grade Il diffiiz astrositom veya anaplastik
astrositom zemininde gelismeyen glioblastoma olgularinda klinik oldukca hizli bir
seyir gosterir.

Kontrastsiz T1 kesitlerde hipointens, kontrastsiz FLAIR (Fluid Attenuation
Inversion Recovery) ve T2 kesitlerde ise hiperintens goriintii verir. Kontrasth
goriintiilemelerde kontrastlanma gosterir. T1 agirlikli MR goriintiilemede santral
nekroz alani etrafinda biiyiiyen kitle etkisine bagli yogun halka tarzinda yeni damar
olusumuna bagl kontrastlanma gdsteren periferik 6dem alaninin eslik ettigi gériiniim
tipiktir. Biyolojik aktif timoriin nekrozdan ayiriminda (2-[18F] fluoro-2-deoxy-D-
glucose (FDG) and pozitron emisyon tomography) FDG-PET kullanilabilir.

Glioblastomalar  genellikle serebral  hemisferlerde  belirgin  olarak
intraparankimal yerlesim gosterir. Oldukca koti siirlidirlar ve infiltratif yayilim
ozelligi gosterirler. Eski ve yeni kanama alanlari, santral nekroz ve tromboze damar

yapilar1 goriilebilir. Histopatolojik olarak siklikla pleomorfik, belirgin niikleer atipi
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ve mitotik aktivite gOsteren astrositik hiicrelerden olusur. Belirgin mikrovakuoler
proliferasyon ve/veya nekroz tipiktir.

Kesin tedavisi yoktur. Cerrahi tedavi ve ek olarak kemoterapi ve radyoterapi
tedavide izlenen ana yoldur. Tim cerrahi+kemoterapi ve radyoterapi tedavisine
ragmen neredeyse tiim hastalar 2 yil icerisinde tedaviye yenik diismektedir. 2 yillik
sag kalim oran1 %8,2; 5 yillik sag kalim orani ise %2,9’dur. 36 ay lizerinde sag kalim
oranina sahip hastalar olabilmesine karsin bu hastalarin genellikle malign
oligodendrogliom veya pleomorfik ksantoastrositom gibi yanlis patolojik tanimlama
olabilecegi diistiniilmektedir (51). Uzun siire sag kalim ile ilgili yapilan ¢alismalarda
sosyoekonomik, klinik ve bazi molekiiler parametreler 6ne siiriilmesine karsin, geng
yas, 1yi ilk klinik performans ve MGMT promoter metilasyon varlig1 uzun sag kalim

ile iliskili bulunmustur (52).

2.7.8. Gliosarkom

Glial ve mezenkimal doku alanlari igeren bifazik paterne sahip, WHO
siniflamasinda Grade IV bir glioblastoma varyantidir. Glioblastoma benzer sekilde
40-60 yas arasinda ve erkeklerde daha sik goriiliir. Genellikle frontal, parietal ve
oksipital lob yerlesimlidir. Makroskopik olarak; yiizeyel yerlesimli mezenkimal
icerigi nedeni ile oldukca sert kivamda bir tiimordiir.

Mikroskopik olarak; glial ve mezenkimal igerigi nedeni ile bifazik paterne
sahip alanlar igeren niikleer atipi, yogun mitotik aktivite ve nekroz gibi malign
transformasyon bulgular1 gosteren; kemik, kikirdak, diiz kas hiicresi gibi mezenkimal
doku igeren tipik balik sirt1 goriniimii tipiktir. Kotii prognozlu tiimorlerdir ve

tedavisi maksimum giivenli cerrahi eksizyon sonrasi radyoterapi ve kemoterapidir.

2.7.9. Gliomatozis Serebri

Nadir goriillen noroepitelyal tiimordiir. En az ii¢ lobta derin beyaz cevher
yerlesimli degisik derecelerde diferansiye hiicreler ve genellikle astrositlerle,
infiltredir. Radyolojik olarak yaygin tiimoral goriiniimiine ragmen sessiz klinik
bulgulara sahiptir. En sik 40-60 yas araliginda ve erkeklerde daha sik goriiliir. MR

goriintiilemede belirgin bir kitle etkisi gostermez. T1 agirlikli MR goriintiilemede
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hipointens, T2 agirhikli MR gorintiilemede hiperintenstir. Belirgin bir kitle etkisi
yoktur. Gri-beyaz cevher ayrimi net degildir (58).

2.7.10. Dev Hiicreli Glioblastom

Oldukga nadir goriilen bir formdur. Semptomlar1 glioblastoma benzer. WHO
Grade IV tiimorlerdir. Tiim kranial tiimorlerin %1°i civarindadir. Ortalama goriilme
yas1 41°dir. Cinsiyet ayrim1 gostermez (59).

Siklikla temporal ve parietal loblarda lokalizedir.

Dev hiicreli glioblastom tiimor stromasinin yol agtigi sertlik nedeni ile
nispeten daha iyi simirli olmasi nedeni ile glioblastomadan makroskopik olarak
ayrilabilir.

Cok sayida dev hiicreler, kiiciik sinsitiyal hiicreler ile retikiilin ¢at1 6zelligi
iceren bir glioblastomadir. Dev hiicreler olduk¢a ¢ok sayida olabilir

Glioblastoma benzer sekilde kotii prognoz gosterirler. Tedavisi glioblastoma

olgular1 gibi cerrahi rezeksiyon sonrasi kemoterapi ve radyoterapidir.

2.7.11. Oligodendrogliomlar

Tim primer intrakranial kitlelerin %4-8’ini, spinal tiimorlerin ise %0,8-4’{ini
olusturular. DSO 2007 siniflandirmasinda klasik tip Grade 11, anaplastik tip Grade 111
olarak smiflandirilmistir. I¢ ice girmis astrositom ve oligodendrogliom komponenti
iceren iki farkli tiimor tipinide igeren bir diger grup ise oligoastrositom olarak
adlandirilir.

Oligodenroglial tiimorlerde yapilan molekiiler genetik ¢aligmalarda
kromozom 1p ve 19q° da somatik delesyonlar vakalarin %40-70’inde gosterilmistir.
Ip ve 199’da kombine delesyon varligi uzun siireli nobet sikayeti ile kendini
gosteren diigiik gradeli tiimore sahip hastalarda gortilmektedir ve bu grup hastalar
kombine radyoterapi ve kemoterapiye daha iyi cevap veren progresyonsuz sag
kalimin uzun oldugu hasta grubudur.

Oligodendrogliomlar en sik 3.ve 4.dekatta goriiliirler. Karakteristik olarak
serebral korteks ve komsulugundaki beyaz cevheri tutarlar. En sik frontal ve

temporal bolgeleri tutarlar. En Karateristik semptomlar bas agrist ve nobettir.
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Hastalarin %72-75’1 nobet gecirme sikayetiyle bagvururken, %16’sinda ilk sikayet
fokal defisit, %6-10’ unda bas agrisidir (56).

Radyolojik goriintiilleme yontemlerinde BT’de hipo veya izodens yer yer
kalsifiye alanlar igeren iyi siurli kitleler seklinde gortiliirken MR goriintiilemede T1
hipointens, T2 hiperintens kismen perifokal 6dem alanin eslik ettigi kitleler seklinde
goriiliirler. Anaplastik oligodendriogliomlarda kontrastlanma goriilebilir.

Histopatolojisinde yiiksek su igerigi olan, berrak periniikleer bir halonun eslik
ettigi hiicresel proliferasyonu olan santral ¢ekirdegi nedeni ile haslanmis yumurta
goriiniimii veya bal petegi gorliniimii tipik 6zellikleridir.

Astrositik tlimorlere oranla daha iyi prognozludurlar. Ortalama yasam siiresi
5.1-7.1 yildir. 20 yas altinda 5 yillik yasam %80 iken 60 yas lizerinde 5 yillik yasam
%14,10 y1illik yasam %0 olarak bulunmustur (57).

Ozellikle baslangi¢ semptomu epilepsi olan vakalarda prognoz daha iyidir.
Prognozu belirleyen en 6nemli unsur cerrahi rezeksiyonun derecesidir. Hastalar
genellikle tiimor rekiirrensinden kaybedilir. Diger iyi prognostik faktorler frontal lob

yerlesimi ve radyolojik tetkiklerde kontrast tutulumu olmamasidir.

2.7.12. Ependimomlar

Ependimal ve subependimal hiicrelerden koken alan tiimoérlerdir. En sik
ventrikiiler sistem ve ¢evresi, santral kanal ve filum terminale yerlesimi gosterirler.
Tim intrakranial timorlerin %1’ini, intrakranial glial tiimorlerin ise %2-3’{ini
olustururlar. Spinal ependimomlar genellikle erigkin yas grubunda goriiliirken
intrakranial ependimomlarin 2/3’{ ¢ocukluk yas grubunda goriiliir.

Morfolojik olarak diffiiz ve papiller subtipleri tiim nodroaksis boyunca
yerlesim gosterebilirken, miksopapiller tipi spinal kanal, subependimom tipi ise
interventrikiiler yerlesim gosterir.

Makroskopik olarak heterojen bir ylizeye sahip, yer yer hemorajik bolgeler
iceren pembe-gri renkte Kkalsifiye alanlar igeren kismen sert goriiniimdedir.
Mikroskopik olarak ise psddorozet formasyonu tipik goriinimiidiir.

BOS yoluyla yayilim 6zelligine sahiptir. Tiim olgularin %11’inde BOS ile
yayitlim goriiliir. Ventrikiiloperitoneal sant yoluyla intraabdominal yayilim

goriilebilir.
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Ozellikle gocuklarda agresif bir dzellik gdsterir. Supratentorial yerlesimli

tiimorlerde ortalama yasam siiresi 15 yil iken infratentorial yerlesimli timorlerde

ortalama yasam siiresi 5.5 yildir.

Ependimomlarda gen¢ yas kotli prognoz

gostergesidir. Spinal ependimomlarda sag kalim siiresi intrakranial epandimomlara

gore daha yiiksektir.

Tablo 3. Timor tipi ile sag kalim iliskisi (94)

Tiimor tipi Ortalama yasam siiresi 5 Y1l iizeri yasam siiresi
(AY) (%)

Glioblastoma 12-14 5-10%

Anaplastik astrositom 24 25-30%

Anaplastik 60 50-60%

oligodendrogliom

Oligodendrogliom 120 80%

Pilositik astrositom - 95%

Diisiik gradeli astrositom 84 %60

2.8. SANTRAL SiNiR SISTEMi TUMORLERININ KLiNiGi

Diisiik dereceli glial tiimorlerin ortalama goriilme sikligi 37 yas civaridir (60).

Siklikla asemptomatiktir ancak en sik basvuru sikayeti ndbettir. Nobetler parsiyel

(basit, kompleks, sekonder jeneralize) veya jeneralize (tonik, klonik, absans) olabilir.

Hizl biiyiiyen yiiksek dereceli gliomlarda en sik bagvuru sikayeti bas agrisidir. Giig

kaybi, konusma bozuklugu veya duyu kaybi gibi fokal norolojik disfonksiyonlar

gorilebilmektedir. Lokal tiimor biiylimesi, 6dem veya ikisi birden kafa i¢i basing

artis1 ve hidrosefaliye neden olabilmektedir. Kafa i¢i basing artis1 siklikla sabahlar

olan bas agrisina neden olmaktadir (61).
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Tablo 4. Lokalizasyona gore semptom ve bulgular

LOKALIZASTON SEMPTOM/BULGU

Frontal lob Hemuparezi, ndbet. mental durum degisiklikleri.
linner inkonfinans

Oksipital lob Gorme degisiklikleri. ndbet

Parietal lob Naobet, konusma bozulkduklan, uzaysal
dezoryvantasyon

Temporal lob Afazi ndbet, duygusal bozukluklar, deninlik algisinda
bozukluk, zaman algisinda degisiklik

Bazal ganglia Henuparezi

Talamus Yarmlama, hafiza ve davrams defdisikliklen,
sensoryal ve motor biitlinlitkte bozukluk

Hipotalamus Susama ., uyku, yeme abskanliklan, kan basinci ve
viicut sicaklifinda dedisiklikler

Optik trakt Anormal pupil reaksiyomu, gdz hareketlerinde wve
gormede bozukluk

Posterior fossa Bas agnsi, bulanti, kusma, bulamk gdmme, ataksi,

koordinasyon problemleri, ¢ift gdrme, boyun agnsi,

bas donmesi

2.9. TEDAVI

2.6.1. Serebral Odem

Operasyon Oncesi ve sonrasinda, RT sirasinda serebral 6demin semptom ve
bulgularint 6nlemek amaciyla glukokortikoidler kullanilmaktadir. Diisiik doz
steroidlerin glinde 2 kez uygulanmasi yliksek dozlar kadar etkili olmaktadir. Uzun
donem steroid kullanimi ek medikal problemleri de beraberinde getirdigi i¢in
steroidler miimkiin olan en diisiik dozda ve en kisa siirede kullanilmalidir.
Digerlerine gore daha az mineralokortikoid etkisi nedeniyle deksametazon en sik

kullanilan kortikosteroiddir.
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2.6.2. Nobet

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

ikinci kusak antikonviilzanlar tercih edilmektedir (61).

2.6.3. Cerrahi

Glial tiimorlerde primer tedavi cerrahidir. Cerrahinin amaci doku tanisi
edinmek ve norolojik bulgular1 artirmadan en genis tiimdr rezeksiyonunu
saglamaktir. (62) Pilositik astrositomlar iyi sinirhidirlar ve siklikla komplet cerrahi
rezeksiyona uygundurlar. Komplet cerrahi rezeksiyon sonrasi uzun dénem sag kalim
%100’e yakindir (62) (63).

Kaliforniya Universitesi’nde yapilan bir ¢alismada 216 diisiik dereceli glial
tiimdr tanili hastanin cerrahi operasyonlari incelenmis, tiimdriin %90’dan fazlasinin

cikarildigi olgularda 5 ve 8 yillik sag kalim oran1 %97 ve %91 bulunmustur. (64)

2.6.4. izlem

Diistik dereceli gliomlarda izlem karar literatiire gore bircok sebebe bagl
olarak alinmaktadir. Bu sebepler arasinda hastaligin iyi dogal seyri, cerrahi ve RT
gibi invaziv tedavilerin faydasinin kisithiligi ve tedavilerin potansiyel morbiditesi yer
almaktadir. Izlem karari alinan hastalarda klinik semptom ve bulgularin ortaya
c¢ikmasindan evvel radyolojik progresyonu gorebilmek i¢in yakin takip
onerilmektedir.

Kiigtik tiimorlii, asemptomatik hastalarda yakin izlem de alternatif yontemdir.
Cerrahi segenegi radyolojik progresyon, semptomatik hastalik ve medikal olarak
kontrol edilemeyen nobet varliginda kullanilmak {izere ertelenebilmektedir.

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

secenegidir.
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2.6.5. Eksternal Radyoterapi

Pilositik astrositomlar diger diisiik dereceli glial tiimorlere gore tam
rezeksiyona daha uygun tiimorler olduklari icin siklikla postoperatif bir tedavi
gerekmemektedir. Tam rezeksiyon yapilamayan diisiik gradeli glial tiimorlerede
postoperatif RT tartismali bir konudur. Genel yaklasim ameliyat sonras1 yakin takip
olsa da, postoperatif hemen RT uygulamanin progresyonsuz sag kalimi artirdigina
dair kanitlar bulunmaktadir. Tiimor lokalizasyonuna, rezidii tiimoér uzanimina,
cerrahinin tekrar uygulanilabilirliligine ve takip edilme olanaklarina gore
postoperatif donemde RT uygun olabilmektedir (65). RT dozu giinliikk 1.8 Gy veya 2
Gy’lik fraksiyon semasi ile 50 - 55 Gy arasindadir.

Glioblastomada uygulanan standart tedavi maksimum giivenli cerrahi
sonrasinda temozolamid (TMZ) ile beraber 2Gy/fraksiyon/giin toplam 60 Gy
radyoterapi ve sonrasinda 6 kiir TMZ uygulamaktir (97).

Anaplastik astrositom, oligoastrositom ve anaplastik oligodendrogliomda
maksimum giivenli cerrahi uygulanmasi sonrasinda yalniz radyoterapi
uygulanmasidir. Adjuvan kemoterapi uygulanmasi hususunda farkli gorisler

bulunmaktadir.

2.6.6. Kemoterapi

Yeni tant almis veya progrese olmus diisiik dereceli glial tiimorlii hastalarda
hem temozolamid hem de procarbazine, carmustine, vincristine (PCV) tedavisinin
yararini gosteren bir¢ok faz 2 ¢alisma vardir (66,67,68,69).

Glioblastoma tedavisinde 75mg/m? temozolomide radyoterapi ile es zamanli
olarak uygulanmaktadir. Radyoterapi Sonrasinda adjuvan 6 kiir temozolamid
uygulanmasi standart tedavi protokoliinii olusturmaktadir.

Anaplastik  astrositom, anaplastik oligodendrogliom ve anaplastik
oligoastrositom da adjuvan tedavide, prokarbazi-karmustin-vincristin (pcv)

radyoterapi sonrasinda kullanilmaktadir (97).

2.6.7. Rekiirren Hastalik Ve Palyasyon

Diisiik dereceli glial timor tanili hastalarda progresif nérolojik semptomlar ve

radyolojik olarak hastalik rekiirrensi 6nemli bir problem olmaktadir. Lezyon siklikla
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primer timor yatagindan yinelemektedir. Progresyon oldugunda hastalik ¢cogunlukla
daha yiiksek dereceli bir tiimore dontismektedir. (70) Klinik ve radyolojik olarak
yiiksek dereceli tiimor yinelemesini radyasyona bagli nekrozdan ayirmak giictiir. Bu
durumda PET BT ve MR spektroskopi daha yararli olmaktadir. Bu tanisal olasiliklari
ayirmak i¢in doku tanis1 gerekmektedir.

Rekiirrensde tedavi segenekleri cerrahi, radyoterapi (radyocerrahi, brakiterapi,

sterotakstik radyoterapi) eksternal radyoterapi ve kemoterapidir (60).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. CALISMANIN YAPILDIGI YER

Calismada Ankara Universitesi Ibni-Sina Hastanesi Beyin Sinir Cerrahisi
Klinigi’nde Ocak 2007-Aralik 2013 tarihleri arasinda opere edilen hastalar
retrospektif olarak incelendi.

3.2. CALISMAYA ALINAN OLGULARIN SECIMi VE DISLANMA
KRITERLERI

Calismada Ankara Universitesi Ibni-Sina Hastanesi Beyin Sinir Cerrahisi
Klinigi’'nde Ocak 2007-Aralik 2013 tarihleri arasinda opere edilen ve patoloji sonucu
glial tiimor olarak saptanan hastalarin geriye doniik olarak ameliyathane kayitlari,
epikrizleri ve dosyalari incelendi.

Hastalarin ilk yapilan operasyonlar1 sonrasinda elde edilen patoloji sonuglar
degerlendirildi. Tekrar opere edilen hastalar ¢alisma kayitlarina rekiirrens cerrahi
olarak kaydedildi. ikinci ve sonraki operasyonda elde edilen yeni patoloji bulgulari

degerlendirilmedi.

3.3. CALISMANIN DUZENLENMESI

Ocak 2007-Aralik 2013 tarihleri arasinda Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi
Ibn-i Sina Hastanesi Beyin ve Sinir Cerrahisi Anabilim Dali’nda opere edilen 424
hasta retrospektif olarak ameliyathane kayitlar1 ve hasta dosyalari incelenerek
epidemiyolojik ac¢idan degerlendirildi. Kayitlarinda yeterince bilgiye ulasilamayan
hastalara dosyalarinda kayitli olan telefon bilgileri ile ulagildi.

Ocak 2013-Aralik 2013 tarihleri arasinda Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi
Ibn-i Sina Hastanesi Beyin ve Sinir Cerrahisi Anabilimdali’nda yatan veya
poliklinigimize bagvuran glial timor tanisi alan 103 hastanin klinik anamnez formlar1
retrospektif olarak incelendi ve etyolojik olarak degerlendirildi. Kayitlarinda
yeterince bilgiye ulasilamayan hastalara dosyalarinda kayitli olan telefon bilgileri ile

ulasildi.
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Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi ibn-i Sina Hastanesi Beyin ve Sinir
Cerrahisi Anabilim Dali’nda yatan veya poliklinigimize basvuran glial timorlii
hastalar klinik anamnez formu iizerinden retrospektif olarak degerlendirildi.
Anamnez formundan sosyo-demografik ozellikleri (yasi, cinsiyeti, meslegi, ¢alistigi
kurum, adres, telefon numarasi, egitim durumu, aylik gelir), tibbi 6zge¢cmis ve tibbi
soygecmis bilgileri (kronik hastalik varligi, ¢ocukluk ¢agi gecirilmis hastlaliklar,
1.ve 2. derece yakinlarinda tan1 alan kanser varligi, sigara kullanimi, alkol kullanima,
radyasyon maruziyeti, N-nitroso kompenenti igeren gidalarla beslenme oOykiisii,
stirekli kullandig1 ilacglar, alerjik hastalik Gykiisii, gecirilmis kafa travmasi varligi,
dogustan fiziksel rahatsizlik varlifi, spor yapma aliskanligi), ¢evresel risk
faktorlerine maruziyet Oykiisii degerlendirildi (pestisid maruziyeti, agir metal
maruziyeti, cep telefofunu kullanimi, cep telefonu kullanim siiresi, bilgisayar
kullanim1 ve siiresi, internet varhigi ve tipi, glnliik televizyon seyretme siiresi,
yiiksek gerilim hatt1 varligi ve yakinlik mesafesi, baz istasyonu varlig1 ve mesafesi)

Hastalarin semptom, radyolojik bulgu, histopatolojik sonug ve tedavi siireci
retrospektif degerlendirildi. (ilk semptom, ilk semptomdan taniya kadar gegen siire,
ndbet Oykiisii, kullandig1 antiepileptik ilag, lezyonun yerlesim yeri, postoperatif
patoloji sonucu, radyoterapi oykiisii, kemoterapi 6ykiisii, gama-knife dykiisii).

Calismaya dahil edilen tiim hastalarin Tiirk Norosirurji Dernegince
olusturulan Aydinlatilmis onam formu mevcuttu. Onam formunda bulunan tibbi
aragtirma bashigi altinda yapilan c¢alismayr iceren onamlari alinmusti. (Tibbi
arastirma: Tibbi calisma, tibbi arastirma ve doktor egitiminin ilerletilmesi igin
medikal kayitlarimdan Klinik bilgilerin goézden gegirilmesine;  hasta haklar
yonetmeligindeki hasta gizliligi kurallaria bagli kalinmas: sartiyla onam veriyorum.
Arastirma sonuglarinin hasta gizliligini korudugu siirece medikal literatiirde
yayinlanmasina onam veriyorum. Boyle bir ¢alismaya katilmay1 reddedebilecegimi
ve bu reddin herhangi bir sekilde benim tedavimi olumsuz yonde etkilemeyeceginin
bilincindeyim. (Tiirk Norosirurji Dernegi Aydinlatilmis Onam Formu Tibbi
Arastirma alt basligi).

Hastalarin histopatolojik verileri hasta dosyalarindan elde edildi ve veriler
Patoloji Anabilim Dali kayitlarindan kontrol edildi. Hastalarin histopatolojik tanilar

DSO’niin 2007 yilinda yayinlanan Noroepitelyal Tiimér Siniflandirmasina gére 14
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grupta (glioblastoma, pilositik astrositom, diffiiz astrositom, anaplastik astrositom,
subependimal dev hiicreli astrositom, oligodendrogliom, oligoastrositom, dev hiicreli
glioblastom, gliomatozis serebri, gangliogliom, gliosarkom, ependimom, anaplastik
oligoastrositom, pleomorfik ksantroastrositom ve daha az siklikta goriilen tiimorler
icin ise diger olarak) siniflandirtlmistir.

Hastalarin klinik ilk basvuru sikayetleri; bas agrisi, bas donmesi, ataksi,
mental durum bozuklugu, gérme bozuklugu, konusma bozuklugu, motor kayip, izole
duyu kaybi, bulanti-kusma, izole kranial sinir bozuklugu ve ndbet olarak
simiflandirildi. Ayrica tiim hastalar hastalik siirecinde ndbet Oykiisii agisindan iki
grupta siniflandirildi.

Hastalarin ilk semptomdan taniya kadar gecen siiresi kayitlardan, kayitlarda
ulasilamayan hastalar ise telefonla ulagilarak giin olarak kaydedildi.

Tiim hastalarin bagvuru anindaki preoperatif MR goriintiilemeleri mevcuttu.
Hastalarin MR goriintiilemeleri ve ameliyat raporlart incelenerek lezyonun yerlesim
yerleri; frontal lob, temporal lob, parietal lob, oksipital lob, serebellum, ventrikiil ici,
beyin sap1 ve insula olarak siniflandirildi.

Hastalar major norolojik defisit varligi acisindan iki sinifa ayrildi. Hastalarin
ndrolojik defisit varligt MRC (Medical Research Council) Norolojik Skalasi’na gore
degerlendirildi. MRC Norolojik Skalasi’na gére 2’nin iizerindeki dereceler major

norolojik defisit olarak kayit edildi.

Tablo 5. MRC Norolojik skalasi

1 Norolojik bulgu yok
2 Norolojik bulgu var, ancak hasta giinliik islerini kendi yapabiliyor
3 Norolojik bulgu var, giinliik islerini yardim araciligi ile yapabilecek fonsiyon

kaybi var. (6rnegin; orta derecede parezi, konusma zorlugu, gérme alan1 defekti)

4 Norolojik bulgu var, giinliik islerini yapamayacak derecede ileri fonksiyon kaybi

var. (6rnegin, ekstremitelerinde pleji, major gérme kaybi)

5 Fonksiyonel hareket yok ve biling kayb1 mevcut
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Hastalarin hastane yatis siiresi hasta dosyalarindan ve c¢ikis epikrizleri
incelenerek giin olarak kayit edildi. Hastalarin klinik izlem siiresi yasayan hastalar
icin hastaneye yatis sliresinden son kontrol tarihlerine kadar olan siireye gore giin
olarak hesaplanda.

Hastalarin sag kalim siiresi ise hastalarin tani aldiklari siireden 6liim tarihine
kadar gecgen siire seklinde giin olarak hesaplandi.

Calismaya dahil olan hastalarin timor eksizyon derecesi ameliyat raporlari
incelenerek gross-total, parsiyel, subtotal ve biopsi olarak siiflandirildi. Tiimoriin
%90 ve fazlasinin ¢ikarilmasi gross-total, %50-90 oraninda ¢ikarilmasi parsiyel,
%10-50 oraninda ¢ikarilmasi subtotal ve %10 altinda ¢ikarilmasi ise biopsi olarak
degerlendirildi.

Tekrar opere edilen hastalar rekiirrens olarak kayit edildi.

Hastalarin operasyon sonrasinda radyoterapi Oykiisii hasta dosyalarindan ve
bilgi islem sisteminden kontrol edilerek radyoterapi uygulanan ve uygulanmayan
seklinde siniflandirildi.

Hastalarin operasyon sonrasi kemoterapi Oykiisii hasta dosyasi ve bilgi islem
sisteminden kontrol edilerek kemoterapi uygulanan ve uygulanmayan seklinde
simiflandirilmstir.

Ocak 2013-Aralik 2013 tarihleri arasinda Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi
Ibn-i Sina Hastanesi Beyin ve Sinir Cerrahisi Anabilim Dali’'nda yatan veya
poliklinigimize bagvuran glial tiimor tanisi alan 103 hastanin klinik anamnez formlari
retrospektif olarak incelendi. Ortaya ¢ikan sonuglar su sekilde siniflandirilmistir.

Hastalarin beden kitle indeksi hesaplanarak; 0-18,4 degerleri aras1 zayif, 18,5-
24,9 degerleri aras1 normal, 25,0-29,9 degerleri arasi fazla kilolu, 30,0-44,9 degerleri
arasi obez olarak simiflandirilmistir.

Literatiir taramalar1 sonucunda glial tiimor etyolojisinde rolii oldugu
diistiniilen kronik hastaliklar; kroner arter hastaligi, diabetes mellitus, tiroid
hastaliklari, astim, egzema, depresyon, iilser, hipertansiyon, kanser ve herhangi bir
tan1 almis kronik hastalig1 yok seklinde siniflandirilmistir.

Hastalarin ¢ocukluk c¢agi tibbi 6zgecmisi sorgulanmis ve ortaya cikan
sonuclar; menenjit, febril konviilziyon Oykiisii, epilepsi, astim, tiroid rahatsizligi,

pndémoni ve herhangi bir hastalik dykiisii yok olarak siniflandirilmistir.
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Ailevi kanser sendromlari; Norofibromatozis tipl-2, Li-Fraumeni Sendromu,
Tuberosklerozis, Von-Hippel-Lindau sendromu, Sturge — Weber hastaligi, Gorlin
Sendromu, Turcot Sendromu, Gardner Sendromu olarak siiflandirilmistir.

Calismaya katilan tiim hastalarin 1.ve 2.derece akrabalarinda kanser oykiisii
mevcuttu ve veriler; meme timorleri, akciger tiimorleri, gastrointestinal sistem
tiimorleri, santral sinir sistemi tiimorleri, genitotiriner sistem tiimorleri, hematolojik
maligniteler ve diger olarak siniflandirilmistir.

Calismaya katilan tiim hastalarin sigara kullanim 6ykiisii, kullanim siireleri ve
sigara kullanim miktarlar1 sorulmustu. Sigara kullanim &ykisii; aktif kullanan, hig
sigara kullanmayan ve Oonceden sigara kullanan olarak {i¢ sinifta degerlendirilmistir.
Sigara kullanim stirelerine gore ise 0-1 yil arasi, 1-5 yil arasi, 5 yil ve lizeri olarak
glinliik sigara kullanim miktar1 ise; giinde 0-10 adet, 10-19 adet ve 20 adet ve ilizeri
olarak {i¢ siifta degerlendirilmistir.

Tiim hastalarin alkol kullanim Oykiisii ve alkol kullanimi; hergiin, haftada 1-
3 giin, ayda 1-3 giin ve hi¢ olarak siniflandirilmastir.

Hastalarin kahve ve kafeinli icecek kullanim oykiisii; hergilin, haftada 1-3
giin, ayda 1-3 giin ve hi¢ olarak siniflandirilarak degerlendirilmistir.

Tiim hastalarin igyerinde ve/veya sosyal hayatinda uzun stireli ve tekrarlayan
radyasyona maruziyeti, uzun siireli ve tekrarlayan agir metal maruziyeti, uzun sireli
ve tekrarlayan pestisid maruziyeti degerlendirilmis; maruziyet var, maruziyet yok
olarak iki sinifta siniflandrilmistir.

Literatiir bilgileri esliginde etiyolojide rolii oldugu diisiiniilen N-Nitroso
kompenenti ile beslenme (islenmis et-balik ve hazir fast-food tirtinler) aliskanligi;
hergiin, haftada 1-3 giin, ayda 1-3 giin ve nadir olarak siniflandirilmistir.

Caligmaya katilan tiim hastalarin alerji Oykiileri ve kafa travmasi Oykiileri
degerlendirilmis; var veya yok olarak siniflandirilmistir.

Hastalarin spor yapma Oykiileri degerlendirilerek; hergiin diizenli spor yapan,
haftada 1 giin spor yapan (spor merkezi iiyeligi, halisaha futbol, tenis gibi), haftada
1-3 giin spor yapan (spor merkezi tiyeligi, halisaha futbol, tenis gibi) ve nadir olarak

siniflandirilmastir.
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Literatiir bilgileri esliginde etiyolojide rolii oldugu diisiiniilen bir diger faktor
olan cep telefonu kullanimi; hi¢ kullanmayan, 1 yildan az kullanan, 1-5 yil arasi
kullanan ve 5 yildan fazla siiredir kullananan olarak smiflandilmistir. Giinliik
kullanim siiresi ise 5 dakikadan az, 5-19 dakika arasi ve 20 dakikadan fazla olarak
siiflandirilmstir.

Hastalar bilgisayar kullanimina gore; bilgisayar kullanmakta ve bilgisayar
kullanmamakta olarak iki smifa ayrilirken, bilgisayar kullananlar ise kullanim
siirelerine gore giinde 1 saatten az, 1-3 saat aras1 kullanan ve 3 saatten fazla kullanan
olarak 3 smifta smiflandirilmistir. Yine hastalarin internet erigimi ve tipi
degerlendirilmis; internet erisimine sahip olmayan ve internet erisimine sahip olan
olarak iki smifa ayrilmis, internet erisimine sahip olanlar ise kullandigi internet
erisim yontemine gore kablolu baglanti kullanan ve kablosuz baglant1 kullanan
olarak smiflandirilmistir.

Hastalarin giinliik televizyon seyretme stireleri; giinliik 1 saatten az televizyon
seyreden, giinliik 1-3 saat arasi televizyon seyreden ve giinliik 3 saatten fazla siire
televizyon seyreden olarak siniflandirilmistir.

Hastalarin ev veya igyeri ¢evresinde yiiksek gerilim hatti veya trafo varligt ve
var ise mesafesi degerlendirilmis; hastalar ev ve igyeri ¢evresinde bilinen yiiksek
gerilim hatt1 veya trafo yok, ev ve igyeri ¢evresinde yiiksek gerilim hatti1 var olarak
iki simifa ayrilmistir. Ev veya isyeri ¢evresinde yiiksek gerilim hatt1 veya trafo var
olan hastalar ise mesafaye gore 100 metreden daha yakin, 100-500 metre arasinda ve
500 metre-1 kilometre arasinda olarak ti¢ sinifta degerlendirilmistir.

Etiyolojide suglanan bir diger faktor olan ev ve isyeri ¢evresinde bilinen baz
istasyonu varligi ve yakinlik mesafesi baz istasyonu yok, baz istasyonu var olarak iki
ana smifta smiflandirlmistir. Ev veya isyeri ¢evresinde bilinen baz istasyonu var
olan hastalar ise baz istasyonuna yakinligina gore; 100 metreden yakin, 100 metre-

500 metre mesafede ve 500 metreden uzak olarak siniflandirilmistir.

3.4. ISTATISTIKSEL ANALIZ

Tim istatistiksel analizler SPSS (Statistical Package For Social Sciences)
16.0 versiyonu kullanilarak yapildi. Genel sag kalim ve hastaliksiz sag kalim stireleri

ve egrileri Kaplan Maier metodu ile hesaplandi. Genel sag kalim ve hastaliksiz sag
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kalim stirelerinin karsilastirilmasi i¢in Log Rank testi, cok degiskenli analizler i¢in
iIse Cox Regresyon testi kullanildi. Test sonuglarina gore p<0,05 degeri istatistiksel

olarak anlaml: kabul edildi
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4. BULGULAR

4.1. GENEL BULGULAR

Calismamizda Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Beyin ve Sinir Cerrahisi Anabilim

dalinda Ocak 2007-Aralik 2013 tarihleri arasinda opere edilen patolojik tanisi glial

tiimor olan 424 hasta retrospektif olarak degerlendirildi. Hastalarin patolojik tanilari

tablo 1 de gosterilmistir.

Tablo 6. Patolojik tani ve hasta sayisi

PATOLOJI HASTA YUZDE | KUMULATIF
SAYISI YUZDE
Glioblastoma 193 45,5 45,5
Pilositik astrositom 29 6,8 52,4
Diffiiz astrositom 62 14,6 67,0
Anaplastik astrositom 43 10,1 77,1
Subependimal dev hiicreli astrositom 1 0,2 77,4
Oligodendrogliom 40 9,4 86,8
Oligoastrositom 7 1,7 88,4
Dev hiicreli glioblastom 3 0,7 89,2
Gliomatozis serebri 3 0,7 89,9
Gagliogliom 8 19 91,7
Gliosarkom 4 0,9 92,7
Epandimom 9 2,1 94,8
Anaplastik oligodendrogliom 16 3,8 98,6
Diger 6 14 100,0
Toplam 424 100,0 100,0
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Tiim yas gruplarinda ve her iki cinsiyette yapilan ¢alisma sonucunda en ¢ok
karsilagtigimiz glial tiimérler; glioblastoma (193 olgu), diffiiz astrositom (62 olgu),
anaplastik astrositom (43 olgu), oligodendrogliom (40 olgu), pilositik astrositom (29
olgu) ve anaplastik oligodendrogliom (16 olgu) seklinde siralanmistir. Calismamiza

gore tiim yas gruplarinda glial tiimorlerin goriilme orani tablo 2 de gosterilmistir.

Gliosarkom; 0,90 Ependimom; 2,10  Anaplastik

Gangliogliom; 1,90 Iigodendgogliy—diéef; 1,40
Gliomatozis serebri; 3,8
0,70
Dev hiicreli
glioblastom; 0,70

Oligoastrositom;
1,70

Oligodendrogliom;
9,40

Subepandimal dev
htcreli astrositom;
0,20

Pilositik astrositom;
6,80

Sekil 11. Klinigimizde glial tiimorlerin goriillme orani

Hastalarin 170’1 (%40.1) kadin ve 254’1 (%59,9) erkekti. Bu oran farkh
patolojik tanilar arasinda degiskenlik gostermekteydi. Glioblastoma tanisi alan
hastalarin 69°u (%35.8) kadin, 124’1 (%64,2) erkekti. Diffiiz astrositoma tanisi alan
hastalarin 22’si (%35,5) kadin, 40’1 (%65,5) erkekti.

Anaplastik astrositom tanisi alan hastalardan 19’u (%44,2) kadmn, 24’
(%55,8) erkekti. Oligodendrogliom tanisi alan hastalardan 16’s1 (%40) kadin, 24’1
(%60) erkekti.
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Pilositik astrositom tanisi alan hastalarda ise 16’s1 (%55,2) kadin, 13’0
(%44,8) erkekti. Ependimom tanisi alan hastalarda ise yine kadin/erkek orani 5
(%55,6) kadin, 4 (%44,4) erkekti. Klinigimizde en sik goriilen glial tiimorlerde

kadin/erkek orani tablo 4’de gosterilmistir.
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Sekil 12. Glial tiimorlerde kadin/erkek orani

Yas ortalamasi tiim glial tiimorli hastalarda 48,12 (+17,16) olup hastalarin
yas1 3-86 arasinda degismektedir.

Glioblastomada ortalama goriilme yas1 57,35 (£13,70) olup hastalarin yasi 9
ila 86 arasinda degismektedir.

Pilositik astrositomun ortalama goriilme yas1 21,68 (+11,13) olup hastalarin
yas1 3-47 arasinda degismektedir.

Diffiiz astrositomun ortalama goriilme yas1 40,00 (£13,80) iken hastalarin
yast 14-72 arasinda degismektedir.

Oligodendrogliomda ortalama goriilme yas1 44,05 (£9,79) hastalarin yasi ise
29-66 arasindadir.

Diger tiim glial tiimorlerin ortalama goriilme yasi, standart sapmasi,

minumum ve maksimum goriildiigii yas araligi tablo 7° de gosterilmistir.
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Tablo 7. Klinigimizde glial tiimdorlerin ortalama goriilme yasi

PATOLOJI Hasta | Ortalama Standart Minimum | Maksimum
Sayisi Sapma
Glioblastoma 193 57,3575 13,70985 9,00 86,00
Pilositik astrositom 29 21,6897 11,13907 3,00 47,00
Diffiiz astrositom 62 40,0000 13,80663 14,00 72,00
Anaplastik 43 48,6744 15,87109 13,00 76,00
astrositom
Subepandimal dev 1 10,0000 : 10,00 10,00
hiicreli astrositom
Oligodendrogliom 40 44,0500 9,79783 29,00 66,00
Oligoastrositom 7 37,2857 10,99567 22,00 51,00
Dev hiicreli 3 49,3333 16,65333 36,00 68,00
Glioblastoma
Gliomatozis serebri 3 54,3333 17,00980 35,00 67,00
Gagliogliom 8 30,6250 10,29476 17,00 45,00
Gliosarkom 4 57,7500 14,77329 43,00 76,00
Ependimom 9 33,1111 17,73728 4,00 57,00
Anaplastik 16 49,3750 12,13191 31,00 71,00

oligodendrogliom

Diger 4 36,2500 20,15564 35,0000 16,00

Toplam 424 48,1226 17,16308 49,0000 3,00

Hastalarin yas araliklarina gére siniflandirilmasi sonucunda her bir dekad i¢in
en sik goriilen tiimorler incelenmistir. Benzer sekilde her bir tiimoriinde hangi
dekadlarda daha sik karsilagildigi incelenmistir. Buna gore 0-10 yas araligi 1.dekad,
11-20 yas aralig1 2. dekad, 21-30 yas aralig1 3. dekad, 31-40 yas aralig1 4.dekad, 41-
50 yas aralig1 5.dekad, 51-60 yas aralig1 6. dekad, 61-70 yas aralig1 7. dekad, 71-80
yas aralig1 8.dekad ve 81-90 yas araligi 9.dekad olarak siniflandirilmistir. Cikan

sonuclar tablo 8’ de gosterilmistir.
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Tablo 8. Her dekad i¢in en sik goriilen ve ikinci siklikta goriilen glial tiimorler

DEKAD EN SIK GORULEN 2. SIK GORULEN
PATOLOJI PATOLOJI

1 Pilositik astrositom (%62,5) | Ependimom (%12,5)

2 Pilositik astrositom (%40,9) | Diffiiz astrositom (%18,2)

3 Diffiiz astrositom (%30,0) Pilositik astrositom (%25,0)

4 Diffiiz astrositom (%25,4) Oligodendrogliom (%20,9)

5 Glioblastoma (%32,1) Diffiiz astrositom (%21,4)

6 Glioblastoma (%70,5) Anaplastik astrositom(%10,5)

7 Glioblastoma (%67,1) Anaplastik astrositom(%211,0)

8 Glioblastoma (%78,6) Anaplastik astrositom(%10,7)

9 Glioblastoma (%100)

Tablo 8’de goriildiigii tizere pilositik astrositom ilk iki dekadda en sik goriilen

glial tiimor iken, 3. ve 4. dekadda en sik goriilen glial tiimér diffiiz astrositomdur.

Glioblastoma sonraki tiim dekadlarda en sik goriilen glial timordiir.

6.dekad,7. dekad, ve 8. dekadda glioblastoma sonrasinda en sik gériilen glial

tiimor anaplastik astrositom olarak bulunmustur.

Calismaya dahil edilen tiim hastalarin kan gruplar1 preop hazirlik kapsaminda

calisilmistir.

Retrospektif arastirma

sonucunda 4 hastanin kan grubuna

ulagilamamustir. Glial tiimdr tanis1 alan hastalarin kan grubu dagilimi tablo 9°da

gosterilmistir. Toplumda en sik rastlanilan ARh+ ve 0 Rh+ kan grubu tiim glial

tiimorler arasinda en sik goriilen kan grubu olarak bulunmustur.
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Tablo 9. Kan gruplarina gore glial tiimorlerin goriilme siklig

KAN GRUBU GORULME GORULME KUMULATIF
SIKLIGI YUZDESI YUZDE
BILINMEYEN 4 %0,9 %0,9
ARh + 146 %34,4 %35,4
B Rh + 59 %13,9 %49,3
AB Rh + 26 %6,1 %55,4
ORh + 132 %31,1 %88,6
ARh - 29 %6,8 %93,4
B Rh - 5 %1,2 %94,6
AB Rh - 6 %1,4 %96,0
ORh- 17 %4,0 %100

Calismaya dahil edilen tiim hastalarin yasadiklar1 yer sorgulanarak glial
timorlerin yasadiklari yer ve bolge ayrimi 6zellikleri incelenmistir. 81 ilin 63’{inden
klinigimize bagvuru olurken 18 ilden bagvuru gorilmemistir. Klinigimize bagvuru
olmayan iller incelendiginde Trakya Bolgesinden (Edirne, Kirklareli, Tekirdag) ve
koklii {iniversite hastanelerine sahip biiyiik sehirlerden (Bursa, Izmir, Denizli,
Eskisehir gibi) bagvuru olmadig1 goriilmiistiir.

Tiim hastalar yasadiklar1 yere gore sehir merkezi ve kirsal (koy) olarak iki
gruba ayrilmig; 381 hastanin (%89,8) sehir merkezinde, 43 hastanin (%10,2) ise
kirsal ve kdyde yasadig gortilmiistiir.

Tiim glial tiimorli hastalarin en sik ilk bagvuru sikayeti nobet (%23,6) olarak
saptand1. Ikinci en sik basvuru nedeni ise bas agrist (%22,4) olarak goriildii.
Hastalarin %38,9°’unda ilk basvuru aninda bir majér ndrolojik defisit varken
%61,2°sinde major norolojik defisit saptanmadi. Glial tiimdrli hastalarin en sik

klinik basvuru nedenleri tablo10’da gosterilmistir.
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Tablo 10. Glial tiimorlii hastalarin en sik klinik bagvuru nedenleri

LK SEMPTOM HASTA SAYISI | HASTA YUZDESI KUMULATIF
YUZDE

BAS AGRISI 95 %22,4 %22,4

BAS DONMESI 7 %1,7 %24,1

ATAKSI 20 %4,7 %28,8

MENTAL DURUM 37 %8,7 %37,5

DEGISIKLIGi

GORME 15 %3,5 %41,0

BOZUKLUGU

KONUSMA 20 %4,7 %45,8

BOZUKLUGU

MOTOR KAYIP 73 %17,2 %63,0

DUYU KAYBI 14 %3,3 %66,3

BULANTI- KUSMA 32 %7,5 %73,8

IZOLE KRANIAL 11 %2,6 %76,4

SINIR FELCI

NOBET 100 %23,6 %100,0

Tiim hastalarin ilk semptom sonrasinda klinige basvuru stireleri hesaplandi.
Hastalarin ilk semptomdan klinik bagvuruya kadar gegen siireleri ortalama 52,41giin
(£91,62) olarak hesaplandi. Klinik bagvuru siiresi 1 giin ila 2 yil (730 giin) arasinda
degismekteydi.

Hastalarin ilk semptomlarina gore klinik basvuru siireleri tek tek her semptom
icin ayr1 ayr1 degerlendirilerek, klinik bagvuru sikayetleri ve basvuru siiresi arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik olup olmadig1 incelendi. Hastalarin ilk

semptomlari ve klinik basvuru stireleri arasindaki farklilik Tablo 11°de gosterilmistir.
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Tablo 11. Semptomlara gore ortalama tani siireleri

Ik semptom Hasta Basvuru Standart | Minimum | Maksimum
sayis1 | siiresi(gilin) sapma (gilin) (giin)
Bas agris1 95 73,7 116,2 1 730
Bas donmesi 7 48,5 31,8 10 90
Ataksi 20 26,6 22,8 4 90
Mental durum 37 37,7 81,1 1 365
degisikligi
Gorme bozuklugu 15 39,4 35,1 7 150
Konusma 20 46,1 63,2 2 270
bozuklugu
Motor kayip 73 28,8 46,7 3 365
Duyu kayb1 14 97,7 121,5 7 365
Bulanti-kusma 32 26,1 27,0 3 120
[zole kranial sinir 11 57,2 102,5 2 360
felci
ndbet 88 66,6 116,4 1 730

Ik semptomdan tamiya kadar gegen siire ilk semptomlara gore farklilik
gostermektedir. Ilk semptomu bas agris1 olan hastalar ilk semptomu mental durum
degisikligi, motor kayip ve bulanti-kusma olan hastalara gore daha gec siirede klinige
bagvurumuslardi. (p<0,001) Bu fark istatistiksel olarak anlamliydi.

Ik semptomu mental durum degisikligi olan hastalar ilk semptomu bas
donmesi, gorme bozuklugu, duyu kaybi veya ndbet olan hastalara gore daha kisa
stirede klinige bagvurmaktadir. (p<0,001) Bu fark istatistiksel olarak anlamliydi.

Ik semptomu motor kayip olan hastalar bas ddnmesi, gérme bozuklugu, duyu
kayb1 veya nobet olan hastalara gore daha kisa siirede klinige bagvurmaktadir.
(p<0,001) Bu fark istatistiksel olarak anlamliydi.

Ilk semptomu bulant: kusma olan hastalar, ilk semptomu duyu kayb1 olan
hastalardan daha erken siirede klinige bagvurmaktadir. (p<0,001) Bu fark istatistiksel

olarak anlamliydi.
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Glioblastoma tanisi alan hastalarin en sik klinik basvuru sikayetleri motor
kayip (%25,9) ve bas agris1 (%19,7) olarak bulundu.

Pilositik astrositom tanisi alan hastalarda en sik klinik bagsvuru sebebi bas
agris1 (%48,3) ve ataksi (%20,7) olarak tespit edildi.

Diffliz astrositom tanisi alan hastalarda en sik klinik bagvuru sebebi ise nobet
(%37,1) ve bas agrist (%32,3) olarak goriildii.

Oligodenrogliom tanis1 alan hastalarda en sik klinik basvuru sebebi ndbet
(%55,0) ve bas agrist (%20,0) olarak goriildii.

Anaplastik astrositom tanisi alan hastalarda ise en sik ilk klinik bagvuru
sebepleri; nobet (%32,6) ve motor kayip (%18,5) olarak goriildii.

Ependimom tanis1 alan hastalarda ise en sik klinik basvuru sikayeti, bas
agrisi (%55,6) ve bulanti-kusma (%22,2) olarak goriildii.

Calismaya dahil edilen tim glial timorlii hastalarin lezyon yerlesim yeri
peroperatif MR goriitiilemeleri ve MR raporlari incelenmesi sonucunda parietal lob

ve temporal lob olarak bulundu.

Ventikil igi Beyin sap! jnsula
1%

5% 2%

Serebellum

7%

Oksipital lob
8%

Sekil 13. Klinigimizde yerlesim yerlerine gore glial timorler

53



Opere edilen hastalarin %88,4’tine gross total rezeksiyon, %8,5’ine subtotal

rezeksiyon ve %3,1’ ine biopsi yapildi.

Opere edilen 424 hastanin 74’tiinde (%17,5) rekiirrens goriildii ve hastalar

tekrar opere edildi.

Tiim hastalarin radyoterapi Oykiileri incelendi. Hastalarin %65,5°1 radyoterapi

programina dahil edilirken %35,5’ine radyoterapi uygulanmamistir. Patolojilere

spesifik radyoterapi oranlari tablo 12° de gosterilmistir.

Tim glial tim6r nedenli opere edilen hastalarin cerrahi sonrasinda %359,9’u

kemoterapi alirken %40,1’1 kemoterapi uygulanmamistir. Patolojilere spesifik

kemoterapi oranlari tablo 13’de gosterilmistir.

Tablo 12. Patolojik tani-Radyoterapi iligkisi

PATOLOJIK TANI RADYOTERAPI ALAN RADYOTERAPIi ALMAYAN
Glioblastoma %85,3 %14,7
Diffiiz astrositom %45,9 %54,1
Anaplastik astrositom %88,4 %11,6
Oligodendrogliom %30 %70
Anaplastik oligodendrogliom %81,2 %18,8
Ependimom %11,1 %88,9

Tablo 13. Patolojik tani-Kemoterapi iliskisi
PATOLOJIK TANI KEMOTERAPI ALAN KEMOTERAPIi ALMAYAN
Glioblastoma %86,8 %13,2
Pilositik astrositom %0 %100
Diffiiz astrositom %21,7 %78,3
Anaplastik astrositom %81,4 %18,6
Oligodendrogliom %17,5 %82,5
Anaplastik %81,2 %18,8
oligodendrogliom
Ependimom %11,1 %88,9
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Tim glial timor tanist alan hastalarin klinik izlem siiresi 1072,63
(£780,62) giin; 10 ila 2509 giin araliginda bulundu.

Glioblastoma tanisi alan hastalarda klinik izlem siiresi 435,75 (+36,06)
giin; 6 ila 1912 giin araliginda bulundu. Iki aylik sag kalim %74,1, 6 aylik sag kalim
%64,3, 1 yillik sag kalim %45,8, 2 yillik sag kalim %16,5, 3 yillik sag kalim %0,7
olarak bulundu.
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Sekil 14. Glioblastoma tanisi alan hastalarda sag kalim siiresi

Diffiliz astrositom tanisi alan hastalarda klinik izlem siiresi 1917,53 (£121,60)
giin; 12 ila 2509 giin araliginda bulundu. iki aylik sag kalim %91,9, 6 aylik sag kalim
%88,7, 18 aylik sag kalim %85,0, 3 yillik sag kalim %76,5, 5 yil iizeri sag kalim
orant ise %63,9 olarak bulundu.
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Survival Function
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Sekil 15. Diffiiz astrositom tanisi alan hastalarda sag kalim siiresi

Pilositik astrositom tanist alan hastalarda klinik izlem stiresi 2278,90

(£126,17) giin; 68 ila 2504 giin araliginda bulundu. Dort aylik sag kalim %96,3, 5
yillik sag kalim %86,3 olarak bulundu.
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Survival Function
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Sekil 16. Pilositik astrositom tanisi alan hastalarda sag kalim siiresi

Anaplastik astrositom tanisi alan hastalarda klinik izlem 1265,11 (+£158,45)
giin; 41 ila 2422 giin araliginda bulundu. Ilk bir aylik sag kalim %97,7, postop 1.
Yilda %85,7 5 yil tizeri sag kalim %28,4 olarak bulundu.
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Sekil 17. Anaplastik astrositom tanisi alan hastalarda sag kalim siiresi

Oligodendrogliom tanisi alan hastalarda klinik izlem 2144,01 (£107,67) giin;
137 ila 2439 giin araliginda bulundu. ilk 5 aylik sag kalim %97,4, 3 yil iizeri sag
kalim %86,5, 5 yil lizeri sag kalim %78,6 olarak bulundu.
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Sekil 18. Oligodendrogliom tanis1 alan hastalarda sag kalim siiresi

4.2. GLIOBLASTOM TANISI ALAN HASTALARDA PROGNOSTIK
FAKTORLERIN DEGERLENDIRILMESI

4.2.1. Cinsiyet

Cinsiyet degerlendirildiginde kadin ve erkek cinsiyet arasinda sag kalim
sliresi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi. Erkek cinsiyette (124
hasta) ortalama sag kalim siiresi 437,65 £46,90 giin bulunurken, kadin cinsiyette (69

hasta) ortalama genel sag kalim siiresi 415,24 £47,06 giin bulundu. (p>0,05)

4.2.2. Major Norolojik Defisit Varhg:

Hastalar tan1 aninda major norolojik defisit olan grup (64 hasta) ve olmayan

grup (119 hasta) olarak ayrildiginda tan1 aninda major norolojik defisit varligi olan
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hastalarda ortalama sag kalim siiresi 343,11 +41,26 giin bulunurken, tan1 aninda

major norolojik defisit olmayan hastalarda ortalama sag kalim siiresi 525,39 +53,89

giin bulundu. Bu fark istatistiksel olarak anlamliyd1 (p=0,003).
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Sekil 19. Major norolojik defisit varliginin sag kalim tizerine etkisi

4.2.3. Nobet Varh@

Hastalar nobet dykiisii olan hastalar ve nobet Oykiisii olmayan grup olarak

ayrildiginda ndbet Oykiisii olan hastalarda sag kalim siiresi 550,33 +143,62 giin,

nobet Oykiisii olmayan grupta ise ortalama sag kalim siiresi 414,22 +34,05 giin

bulundu. 2 grup arasindaki sag kalim siireleri farklari istatistiksel olarak anlaml

degildi. (p>0,05) (Sekil 20).
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Sekil 20. Nobet varliginin sag kalim t{izerine etkisi

4.2.4. Eksizyon Derecesi

Hastalar yapilan cerrahi eksizyon derecesine gore gross-total eksizyon
yapilan, subtotal eksizyon yapilan ve biopsi yapilan hastalar olarak 3 gruba ayrildi.
Gross -total cerrahi rezeksiyon yapilan hastalarda sag kalim siiresi 467,78 +40,3 giin,
subtotal cerahi rezeksiyon yapilan grupta ortalama sag kalim siiresi 205,41 +50,8
giin, biopsi uygulanan hastalarda sag kalim siiresi 223,50 +£81,2 giin bulundu.

Eksizyon derecelerine gore sag kalim siireleri farklar: istatistiksel olarak anlamliydi
(p=0,002) (Sekil 21).
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Sekil 21. Eksizyon derecesi-sag kalim siiresi iliskisi

4.2.5. Radyoterapi Oykisii

Hastalar cerrahi sonrasi radyoterapi uygulanan grup ve radyoterapi
uygulanmayan grup olarak ayrildiginda radyoterapi uygulanan grupta sag kalim
stiresi 495,98 +40,2 giin, radyoterapi uygulanmayan grupta ise ortalama sag kalim
sliresi 75,29 + 26,5 giin bulundu. Bu iki grup arasindaki sag kalim siireleri farklari
istatistiksel olarak anlamliydi (p<0,001) (Sekil 22).
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Sekil 22. Radyoterapi- sag kalim siiresi iliskisi

4.2.6. Kemoterapi Oykiisii

Hastalar cerrahi sonrasi kemoterapi uygulanan grup ve kemoterapi
uygulanmayan grup olarak ayrildiginda kemoterapi uygulanan grupta sag kalim
stiresi 495,19 +£39,9 giin, kemoterapi uygulanmayan grupta ise ortalama sag kalim
stiresi 57,47 + 21,8 giin bulundu. Bu iki grup arasindaki sag kalim siireleri farklari
istatistiksel olarak anlamliyd (p<0,001) (Sekil 23).
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Sekil 23. Kemoterapi- sag kalim siiresi iligkisi

4.3. ETYOLOJIK RiSK FAKTORLERININ DUSUK GRADELI VE YUKSEK
GRADELI TUMORLERE ETKISI

Ocak 2013- Aralik 2013 tarihleri arasinda klinigimizde opere edilen ve
poliklinigimizde kontrole gelen 103 hasta ile yiiz yiize goriisme yoluyla doldurulan
klinik anamnez formuna gore diisiik gradeli timorler ve yiiksek gradeli tiimorler
arasinda glial tiimor gelisiminde etyolojide suglanan faktorler arasindaki iligki
incelendi.

Grade | ve Il tiimorler diisiik gradeli Grade 111 ve IV timorler yiiksek gradeli
timorler olarak siniflandirildi. Tiim istatiksel analizler SPSS (Statistical Package For
Social Sciences) 16.0 versiyonu kullanilarak yapildi. Istatistiksel degerlendirilmede

T-Test, Pearson Chi-Square testi ve Fisher's Exact Test kullanildi. p<0,05 istatistiksel
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olrak anlamli kabul edildi. Hastalarin histopatolojik grade dagilim bilgileri tablo

14°de gosterilmistir.

Tablo 14. Calismaya dahil olan hastalarin histopatolojik grade dagilimi

GRADE HASTA SAYISI YUZDE KUMULATIF
YUZDE

I 9 8,7 8,7

I 26 25,2 34

i 16 15,5 49,5

v 52 50,5 100
TOTAL 103 1000

4.3.1. Yas

Diisiik gradeli glial tiimorlii hastalarin yas ortalamasi 35,37 + 16,94, yiiksek
gradeli glial tiimorlii hastalarda yas ortalamasi 48,11 £ 15,60 olarak bulundu.Yas
ortalamalarina gore diisiik gradeli tiimdrler daha diisiik yas grubunda gortliirken
yiiksek gradeli tiimorler daha ileri yasta goriilmekteydi. Bu oran istatistiksel olarak
anlamliydi. (p<0,001)

4.3.2. Beden Kitle indeksi

Diisiik gradeli glial tiimorli 35 hastada ortalama beden kitle indeksi 2,62 +
0,9, yiiksek gradeli glial tiimorlii 68 hastada beden kitle indeksi 2,70 + 0,71 olarak
bulundu. Diisiik gradeli glial timorli ve yiiksek gradeli glial timorli hastalar
arasinda beden Kkitle indeksine gore istatistiksel olarak anlamli bir fark

yoktu.(P>0,05)

4.3.3. Gelir Diizeyi

Diisiik gradeli glial tiimorli hastalarin gelir dagilimi %31,4 (11 hasta) 1000
Tiirk Lira’sindan az aylik gelire sahip, %51,4 (18 hasta) 1000-3000 Tiirk Lira arasi
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aylik gelire sahip, %17,1 (6 hasta) 3000 Tiirk Lira’s1 lizerinde aylik gerlire sahip
olarak bulundu.

Yiiksek gradeli glial tiimorlii hastalarin gelir dagilimi %48,5 (33 hasta) 1000
Tiirk Lira’sindan az aylik gelire sahip, %42,6 (29 hasta) 1000-3000 Tiirk Lira arasi
aylik gelire sahip, %8,8 (6 hasta) 3000 Tiirk Lira’s1 iizerinde aylik gerlire sahip
olarak bulundu.

Aylik gelir seviyesine gore diisiik gradeli glial tiimorler ile yiiksek gradeli

glial tiimorler arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (P>0,05).

4.3.4. Ailevi Kanser Sendromlari

Calismaya dahil edilen tiim hastalardan 2 hastada tam1 almis
Norofibromatozis tip 1 (%1,9), 1 hastada tan1 almis Tuberosklerozis (Bourneville

hastalig1) hastalig1 %1,0 tespit edildi.

4.3.5. Ailede Kanser OyKkiisii

Calismaya katilan hastalardan 19 hastada (%18,4) lve Il. derece
akrabalarindan en az birinde S.S.S tiimérii 6ykiisii, 10 hastada (%9,7) gastrointestinal

sistem malignitesi Oykiisti, 9 hastada ise (%8,7) akciger malignitesi ykiisii alindi.

4.3.6. Sigara Kullamim OyKkiisii

Calismaya katilan 103 hastadan 23’14 (%22,3) tani siiresinde aktif sigara
igmekte, 27’si (%26,2) tani sliresinden once sigara kullanmay1 birakmis, 53 hasta
(%51,5) ise hi¢ sigara kullanmamustt. Sigara kullanim dykiisiine gore diisiik gradeli
glial timorler ile yiiksek gradeli glial tiimorler arasinda istatistiksel olarak anlamli

fark bulunmadi (P>0,05).

4.3.7. Alkol Kullamim OyKiisii

Calismaya katilan 103 hastadan 1’1 (%1,0) her giin alkol almakta oldugunu
belirtti,4 hasta (%3,9) haftada 1-3 giin aras1 alkol kullandigini belirtirken 2 hasta ise
(%1,9) ayda 1-3 giin arasi alkol kullandigini belirtti. 96 hasta (%93,2) hi¢ alkol

kullanmamakta idi. Alkol kullanim 6ykiisiine gore diisiik gradeli glial tiimorler ile
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yiikksek gradeli glial tiimorler arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi

(P>0,05).

4.3.8. Kahve icme Aliskanhig

8 hasta (%7,8) giinliik kahve icme aligkanligina sahipken, yalnizca 1 hasta
haftada ortalama 1 defa kahve igme aliskanligina sahipti. 94 hasta ise diizenli kahve
icme aligkanlhigina sahip degildi. Kahve igme aliskanligi ile diigsiik gradeli glial
tiimorler ile yiiksek gradeli glial timorler arasinda istatistiksel olarak anlamli fark

bulunmadi (P>0,05).

4.3.9. Radyasyon Maruziyeti OyKkiisii

Yalnizca 4 hastanin (%3,9) is yerinde veya medikal amaghi radyasyon
maruziyeti Oykiisii mevcutken 99 hastanin (%96,1) radyasyon maruziyeti Oykiisii
yoktu. Radyasyon maruziyeti Oykiisii ile disiik gradeli glial timoérler ile yiiksek

gradeli glial tlimdrler arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (P>0,05).

4.3.10. Pestisid Maruziyeti OyKkiisii

7 hastanin (%6,8) hayatinin bir doneminde pestisid maruziyeti oykiisii var
iken 96 hastanin (%93,2) hi¢ pestisid maruziyeti 6ykiisii yoktu. Pestisid maruziyeti
Oykiisii ile diisiik gradeli glial tiimorler ile yiiksek gradeli glial tiimdrler arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi.(P>0,05)

4.3.11. Agir Metal Maruziyeti OyKiisii

6 hastanin (%5,8) is yerinde veya sosyal hayatinda agir metal maruziyeti
Oykiisii mevcutken 97 hastanin (%94,2) herhangi bir nedenle agir metal maruziyeti
Oykisii yoktu. Agir metal maruziyeti Oykiisii ile disiik gradeli glial timorler ile
yiiksek gradeli glial timorler arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi.

(P>0,05)
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4.3.12. N-Nitroso Komponenti iceren Besinler Ile Beslenme Oykiisii

Haftada en az 1 giin N-Nitoroso komponenti igeren besinler ile beslenme
aligkanligi olan hasta sayis1 hasta sayisi 18 (%17,5), ayda 1 giin N-Nitroso
komponenti igeren besinler ile beslenme aliskanligi olan hasta sayis1 24 (%23,3),
nadiren olarak bilgi veren hasta sayisi ise 61 (%59,2) olarak bulundu. N-Nitoroso
komponenti igeren besinler ile beslenme aliskanligr ile diisiik gradeli glial tiimorler

ile yiiksek gradeli glial tiimorler arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi
(P>0,05).

4.3.13. Alerji Oykiisii

Diisiik gradeli glial timor tanis1 alan 35 hastadan 10 hastada (%28,6) alerji
oykiisii varken 25 hastada (%71,4) alerji dykiisii yoktu. Yiiksek gradeli glial timor
tanis1 alan 68 hastadan 7’sinde (%10,3) alerji 6ykiisti varken, 61 hastada (%89,7)
alerji Oykiisii yoktu. Bu sonuglarla diisiik gradeli glial tiimérlerle alerji Oykiisii
birlikteligi yiiksek gradeli glial tiimor tanili hastalara gore daha yiiksek bulundu. Bu
oran istatistiksel olarak anlamliyd1 (p<0,005).

4.3.14. Kafa Travmasi OyKiisii

Diisiik gradeli glial timor tanist alan 35 hastadan 11 hastada (%31,4)
gecirilmis kafa travmasi Oykiisii varken 24 hastada (%68,6) gecirilmis kafa travmasi
Oykiisii yoktu. Yiiksek gradeli glial timdor tanisi alan 68 hastadan 8 hastada (%11,8)
gecirilmis kafa travmasi 6ykiisii varken, 60 hastada (%88,2) gegirilmis kafa travmasi
oykiisii yoktu. Bu sonuglarla diisiik gradeli glial tiimorlerle gegirilmis kafa travmasi
Oykist birlikteligi yliksek gradeli glial timor tanili hastalara gore daha yiliksek
bulundu. Bu oran istatistiksel olarak anlamliyd1 (p<0,005).

4.3.15. Diizenli Spor Yapma Ahskanhg:

Tim hastalar spor yapma aligkanliklarina gore smiflandirilarak
degerlendirildi. Spor yapma aligkanligina gore diisiik gradeli glial tiimorler ile
yiiksek gradeli glial tiimorler arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi

(P>0,05).
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4.3.16. Cep Telefonu Kullanim OyKiisii

Tiim hastalar cep telefonu kullanim siiresine gore siiflandirildi. Diisiik
gradeli glial timdr tanis1 alan 27 hastanin cep telefonu sahibi oldugu tespit edildi. 16
hasta (%59,3) giinliikk ortalama 20 dakikadan fazla siire cep telefonu ile goriisme
yaptigint belirtirken 11 hasta (%40,7) giinliik ortalama 20 dakikadan daha az siire cep
telefonu ile goriisme yaptigini belirtirti. Yiiksek gradeli glial tiimor tanis1 alan 62
hastanin cep telefonu sahibi oldugu tespit edildi. 17 hasta (%27,4) giinliik ortalama
20 dakikadan fazla siire cep telefonu ile goriisme yaptigini belirtirken 45 hasta
(%72,6) giinliik ortalama 20 dakikadan daha az siire cep telefonu ile goriisme
yaptigini belirtirti. Bu sonuglarla diisiik gradeli glial tiimorlerle giinliik ortalama 20
dakikadan fazla siire cep telefonu ile goriisme yapma birlikteligi yiiksek gradeli glial
timor tanili hastalara gore daha yiliksek bulundu. Bu oran istatistiksel olarak
anlamliydi (p<0,005).

4.3.17. Bilgisayar Kullamim Oykiisii

Tiim hastalar bilgisayar varlig1 ve bilgisayar var ise giinliik ortalama kullanim
stiresine gore siiflandirilarak degerlendirildi. Bilgisayar kullanim aligkanligina gore
diisiik gradeli glial tiimorler ile yiiksek gradeli glial tiimorler arasinda istatistiksel

olarak anlamli fark bulunmadi P>0,05.

4.3.18. internet Erisim Tipi

Hastalar evde veya igyerinde internet varligi ve internet var ise internet erigim
tipine gore kablolu baglanti kullanan veya kablosuz baglanti kullanan seklinde
siniflandirilarak degerlendirildi. Internet varligi ve internet erisim tipine gore diisiik
gradeli glial tiimorler ile yiiksek gradeli glial tiimorler arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark bulunmadi (P>0,05).

4.3.19. Giinliik Ortalama Televizyon Seyretme Siiresi

Tim hastalar giinliik ortalama televizyon seyretme siiresine gore
siiflandirilarak degerlendirildi. Giinliik televizyon seyretme stiresi ile diisiik gradeli
glial tiimdrler ile yiliksek gradeli glial tiimorler arasinda istatistiksel olarak anlamli

fark bulunmadi.(P>0,05)
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4.3.20. Yiiksek Gerilim Hatti Komsulugu ve Mesafesi

Tiim hastalar ev veya isyeri etrafinda yiiksek gerilim hatt1 varlig1 ve var ise
yakinligina gore siniflandirilarak degerlendirildi. Yiiksek gerilim hatti ve mesafesi ile
diisiik gradeli glial tiimorler ile yiiksek gradeli glial tiimorler arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark bulunmadi (P>0,05).

4.3.21. Baz Istasyonu Yakinhig

Calismaya dahil edilen tiim hastalar ev veya isyeri etrafinda baz istasyonu
varligi ve var ise yakinligina gore smiflandirilarak degerlendirildi. Baz istasyonu ve
mesafesi ile diisiik gradeli glial tiimorler ile yiiksek gradeli glial tiimorler arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmad: P>0,05.
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5. TARTISMA

Santral sinir sistemi tiimorleri erigkinlerde kanser nedenli 6liimler arasinda ilk
10 sirada yer alirken gocukluk ¢agi kanser nedenli 6liimler arasinda 16semi-lenfoma
ardindan ikinci siklikta yer almaktadir (6). Amerika Birlesik Devletleri’nde yillik
yaklasik 13.000 kisi santral sinir sistemi tiimorleri nedeni ile yasamini yitirirken (6),
tilkemizde Tiirkiye Cumhuriyeti Saglik Bakanlig1 Kanser Daire Bagkanliginin 2008
verilerine gore toplam 3221 yillik yeni vaka beklenmektedir.

Gliomalar tim primer santral sinir sistemi tiimorlerinin @ %30-40’ 1
olusurmaktadir. Erkek/kadin orani 1.3/1 dir. (11) Bizim c¢aligmamizda erkek/kadin
orani tiim glial timorlii hastalar degerlendirildiginde 1.5/ 1 olarak bulunmustur. Bu
oran glioblastomal: hastalarda 1.8/1, diffiiz astrositomlu hastalarda 1.8/1,
oligodedrogliomda 1.5/1 olarak bulunmustur ve literatiirden farkhidir (11,12).
Anaplastik astrositomda erkek/kadin oran1 1.3/1 olarak literatiire benzer sekilde
bulunmustur (11,12). Pilositik astrositom tanisi alan hastalarda erkek/kadin orani
0,8/1, ependimom tanisi alan hastalarda ise 0,8/1 oranmi ile kadinlarda daha ¢ok
goriliir seklinde bulunarak yine literatiirden farkli bulunmustur (11,12).

Calismamizda ¢ikan bu sonuglar neticesinde daha geng yas grubunda goriilen
Pilositik astrositom ve Epandimom gibi glial tiimorlerin kadin popiilasyonunda daha
stk goriilmesini genetik ve etnik farklilik olarak yorumlarken daha ileri yas grubunda
goriilen diger tiimorlerde erkek/kadin oranmin literatiire gore daha yiiksek oranda
goriilmesini ise tilkemizde eriskin niifusta erkeklerin kadinlara oranla endiistiriyel is
giiciine katilim ve istihdam oranimin daha yiiksek olmasina ve dolayisiyla ¢evresel
risk faktorlerine maruziyetinin daha fazla olmasmin bir sonucu oldugu
kanaatindeyiz.

CBTRUS 2005-2009 verilerine gore tiim glial tiimor tanist alan hastalarin
%3541 glioblastoma, %5’i pilositik astrositom, %10’u diffiiz astrositom, %6’s1
anaplastik  astrositom, %6’s1 oligodendrogliom, %7’si ependimom olarak
goriilmektedir (12).

Bizim c¢alismamizda ise dagilim su sekildedir. Tiim glial tiimor tanisi alan
hastalarin  %45,5’i glioblastoma, %6,8’i pilositik astrositom, %14,6’s1 diffiiz

astrositom, %10,1’1 anaplastik astrositom, %9,4’i oligodendrogliom, %3,8’i
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anaplastik oligodendrogliom %2,1°i ependimom, %1,9’u gangliogliom, %1,7’si
oligoastrositom,%4,1°1 diger glial timorler seklinde dagilim gostermektedir.

Calismamizda tiim glial timor tanist alan hastalarda ortalama yas 48,12
(£17,16)  olarak bulunmustur. Bu sonug literatiir ile uyumludur (11,96,97).
Glioblastomada ortalama goriilme yas1 57,35 (+13,70), pilositik astrositomun
ortalama goriilme yas1 21,68 (£11,13), diffiiz astrositomun ortalama goriilme yasi
40,00 (£13,80), oligodendrogliomda ortalama goriilme yas1 44,05 (+9,79) olarak
bulunmustur. Bu sonuglar genel literatiir bilgileri ile uyumlu goriilmektedir
(11,96,97).

Calismamizda ilk iki dekadda en sik rastlanilan glial timdr pilositik
astrositom iken, Ill. ve IV. dekadda en sik rastlanilan glial timoér diffiz
astrositomdur. V. dekad ve iizerindeki dekadlarda en sik goriilen glial timor ise
glioblastomadir. Bu sonug genel literatiir bulgulari ile uyum gostermektedir.

Glial timor tanis1 alan hastalarin preop MR goriintiileri ve raporlar
dogrultusunda tiimor yerlesim yerlerini inceledigimizde en sik yerlesim bdolgesi
sirasiyla parietal lob, temporal lob, frontal lob, oksipital lob olarak bulundu.
Literatiirde tiimor yerlesim yerlerine gore benzer sonuglar goriilmesine ragmen timor
yerlesim yerinin glial timoér gecisinin  keskin smirlarla  yapilamayacagi,
frontoparietal, occipitoparietal gibi kombine tutulumlarin goriilmesi nedeniyle net
sonug¢ vermenin zor oldugu diisiincesindeyiz.

Glial tiimorlii hastalarin kan grubu dagilimi incelendiginde en sik rastlanilan
kan grubu %34,4 ile A Rh +, %31,1 ile 0 Rh +, en az rastlanilan kan grublar1 ise
%1,2 ile B Rh — ve %1,4 ile AB Rh — olarak bulunmustur. Bu sonug tilkemizdeki
genel kan grubu dagilimina uygun oldugu gérildii (71).

Preston-Martin ve arkadaslarinin yayimnladigi bir ¢alismada yiiksek
sanayilesmis ve sosyoekonomik durumu yiiksek bolgelerde glial tiimor insidansi
yiiksek bulunmustur (72). Bizim ¢aligmamizda da benzer sekilde tim glial tiimorlii
hastalarin %89,8’inin sehir merkezinde yasadigi, %10,2 sinin ise kdy ve kirsalda
yasadig1 tespit edildi.

Hastalarin ilk semptomdan klinige bagvuruya kadar gecen ortalama siiresi 52
giindii. Anamnezlerinde en sik rastlanilan ilk semptom nébet (%23,6), ikinci en sik

ilk semptom ise bas agris1 (%22,4) idi. Diffiiz astrositom, anaplastik astrositom ve
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oligodendrogliom tanist alan hastalarda en sik ilk basvuru nedeni ndbet iken,
pilositik astrositom ve ependimom tanist alan hastalarda en sik ilk bagvuru nedeni
bas agrisi olarak bulundu. Bu bulgular literatiir ile uyum gostermektedir (73,75,96).

Genel literatiir bilgileriyle tiim6r boyutunda biiyiimenin beynin kompansatuar
kapasitesini agmasi sonucu goriilen bas agrisi glioblastomali hastalarda en sik
rastlanilan ilk semptom olmasina ragmen bizim ¢alismamizda glioblastomali
hastalarda klinik bagvuruya neden olan en sik ilk semptom motor kayipti. Bas agris1
ikinci siklikta goriilen ilk semptomdu.

Calismamizda ortaya ¢ikan bu bulgu diffiiz astrositom veya anaplastik
astrositom zemininden gelismeyen primer glioblastomanin daha hizli seyir
gostermesi sonucu oldugu disiiniildii (74).

Ilk semptomlar ile klinik basvuru arasinda gegen siire iliskisini
inceledigimizde mental durum degisikligi, motor kayip ve bulanti-kusma ilk
semptomu olan hastalarin bas agrist ilk semptomu olan hastalara oranla daha erken
hastaneye basvurduklar1 gériildii. Bu bulgu istatistiksel olarak anlamliydi (p<0,001).
Mental durum degisikligi ve motor kayip gelisen hastalarin; bas donmesi, gorme
bozuklugu, duyu kayb1 veya ndbet sikayetine sahip hastalara oranla daha erken klinik
bagvuruya sebep oldugu tespit edildi. Bu bulgu istatistiksel olarak anlamliydi
(p<0,001).

Glioblastomali hastalarda sag kalim siiresi 435,75 (+36,06) giin olarak
bulundu. Iki aylik sag kalim %74,1, 6aylik sag kalim %64,3, 1 yillik sag kalim
%45,8, 2 yillik sag kalim %16,5, 3 yillik sag kalim %0,7 olarak bulundu.

Diffiiz astrositom tanisi alan hastalarda klinik izlem siiresi 1917,53 (£121,60)
giin bulundu. Iki aylik sag kalim %91,9, 6 aylik sag kalim %88,7, 18 aylik sag kalim
%85,0, 3 yillik sag kalim %76,5, 5 yil iizeri sag kalim orani ise %63,9 olarak
bulundu.

Pilositik astrositom tanis1 alan hastalarda klinik izlem stiresi 2278,90
(£126,17) giin olarak bulundu. Dort aylik sag kalim %96,3, 5 yillik sag kalim %86,3
olarak bulundu.

Anaplastik astrositom tanisi alan hastalarda klinik izlem 1265,11 (£158,45)
giin olarak bulundu. ilk bir aylik sag kalim %97,7, postop 1. Yilda %85,7 5 yil iizeri
sag kalim %28,4 olarak bulundu.
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Oligodendreogliom tanisi alan hastalarda klinik izlem 2144,01 (£107,67) giin
olarak bulundu. ilk 5 aylik sag kalim %97,4, 3 yil iizeri sag kahm %86,5, 5 y1l {izeri
sag kalim %78,6 olarak bulundu. Bizim ¢alismamizda bulunan bu sonuglarin genel
literatiir bilgileri ile uyumlu oldugu gorildi (6,8,9,11,13).

Leighton ve arkadaglarmin yaptigi bir c¢aligmada yapilan ilk cerrahi
rezeksiyon genisliginin tek degiskenli analizlerde sag kalim siiresi iizerine etkili
oldugunu c¢ok degiskenli analizler sonucunda ise progresyonsuz sag kalim siiresi
tizerinde etkisinin olmadigimi belirtmislerdir (76). Jung ve arkadaslarinin yaptigi
calismada ise gross total rezeksiyon yapilmasimin tek degiskenli ve ¢ok degiskenli
analizlerde sag kalim siiresini arttirdigini gostermislerdir (77). Claus ve arkadaslar
yayinladiklar1 ¢alismalarinda subtotal rezeksiyon uygulanan hastalarda rekiirrens ve
oliim oraninin gross total rezeksiyon uygulanan hastalara oranla daha fazla oldugunu
gostermiglerdir (78). Bizim caligmamizda da gross total rezeksiyon uygulanan
hastalarin sag kalim siiresi subtotal rezeksiyon ve biopsi uygulanan hastalara oranla
daha yiiksek oldugu goriilmiistiir. Bu bulgu istatistiksel olarak anlamliydi. (p=0,002)

Yapilan tek degiskenli analiz ¢aligmalarinda tani aninda major ndérolojik
defisit varliginin hastalarin sag kalim siiresi lizerine etkili bir faktdr oldugu goriildii.
MRC Norolojik skalasina gore 2’nin iizerindeki degerlere sahip major norolojik
defisiti olan hastalarin bir baska deyisle kendi isini yardimsiz yapamayacak durumda
olan hastalarin sag kalim siiresi, major norolojik defisite sahip olmayan hastalar
oranla istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik oldugu tespit edildi. (p=0,003) Bu
bulgu genel literatiir bilgileri ile uyum gostermekteydi.

Schomas ve arkadaglar1 ¢calismalarinda postoperatif RT nin sag kalim stiresini
artirdigini, ancak progresyonsuz sag kalima ise etkisinin olmadigini belirtmislerdir
(80). Salcman ve arkadaglarinin ¢alismasinda yalniz cerrahi uygulanan hastalarda
sag kalim siiresi ortalama 4 ay iken cerrahi sonrasi radyoterapi uygulanan hastalarda
sag kalim siiresini 9 ay olarak bulmuslardir (79). Bizim ¢aligmamizda postoperatif
radyoterapi uygulanan hastalarda sag kalim siiresini postoperatif radyoterapi
uygulanmayan hastalara oranla istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek tespit
ettik (p<0,001).
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Calismamizda glioblastomali olgularda postoperatif kemoterapi uygulanan
grupta sag kalim siiresinin postoperatif kemoterapi uygulanmayan gruba gore
istatistiksel olarak anlamli derecede farklilik oldugu goriildi (p<0,001). Bu sonug
genel literatiir bilgileri ile uyum gostermektedir (74,79).

Jung ve arkadaslari, c¢alismalarinda ilk bagvuru semptomu ndbet olan
hastalarin, bas agris1 ve diger norolojik semptomlarla bagvuran hastalara oranla
istatiksel olarak anlamli sag kalim siiresine sahip olduklarini belirtmislerdir (77).
Pignatti ve arkadaslar1 c¢alismalarinda nobet varliginin tek degiskenli analizler
sonucunda sag kalim siiresiyle anlamli iligki gosterdigini belirtmislerdir (75). Bizim
calismamizda nobet Oykiisii ile sag kalim siiresi arasinda istatistiksel olarak anlamli
bir farklilik bulunmamuistir (p> 0,05).

Yapilan istatistiksel analizler sonucunda cinsiyet ile sag kalim siiresi arasinda
istatistiksel olarak anlaml bir fark bulunmamistir (p>0,05).

Calismamizin retrospektif olarak yapilmasi, glial tiimorlerin histopatolojik,
Klinik ve de tedavi acisindan farklilik gdstermesi nedeniyle prognostik faktorler
hakkinda detayl1 bilgi verebilmek i¢in daha fazla sayida hasta iceren ¢cok merkezli,
randomize, prospektif ¢aligmalarin gerektigini diistinmekteyiz.

Etyolojik risk faktorlerinin diisiik gradeli ve yiiksek gradeli tiimorlerle
iligkisini inceledigimiz ¢aligmamizda; diisiik gradeli ve yiiksek gradeli hastalardaki
yas ortalamasi degerlendirildi. Diisiik gradeli tiimorler daha diisiik yas grubunda
gortiliirken yiiksek gradeli tiimorler daha ileri yasta goriilmekteydi. Bu bulgu
istatistiksel olarak anlamliydi (p<0,001). Literatiirdeki diisiik ve yiiksek gradeli
timorlerin genel yas dagilimiyla paralel sonuglar bulundu (13,74,75,76).

Navas-Acien ve arkadaslarinin yaptigi bir ¢alismada glioma ve meningioma
insidans1 yiiksek sosyoekonomik statliye neden olan mesleklerdeki kadinlarda
yiiksek bulunmustur (81). Preston-Martin ve arkadaslar1 ¢alismalarinda beyaz yakali
is¢iler olarak tanimlanan yonetici statiitiisiinde ¢alisan yiiksek sosyoekonomik gelir
seviyesine sahip ¢alisanlarda glioma riskini yiiksek bulmustur (82).

Inskip ve arkadaslarinin Amerika Birlesik Devletleri’nde beyin tiimorleri ve
sosyodemografik durum arasindaki iligskiyi inceleyen ¢ok merkezli c¢alismalarinda

egitim seviyesi ile akustik nérinoma glial tiimér ve meningioma arasinda iliski
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goriildii. Bizim calismamizda gelir seviyesi ile diisiik gradeli ve yiiksek gradeli
tiimorler arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilemedi (98).

Norofibromatozis tipl-2, Li-Fraumeni Sendromu, Tuberosklerozis, Von-
Hippel-Lindau sendromu,, Sturge — Weber hastaligi, Gorlin Sendromu, Turcot
Sendromu, Gardner Sendromu gibi genetik sendromlar ile beyin tiimorleri arasinda
yakin iligki oldugu diislinlilmektedir. Bu sendromlarda glioma goriilme orani %1
civarindadir  (20). Bizim c¢alismamizda Norofibromatozis tip I (%1,9),
Tuberosklerozis (Bourneville hastaligl) %]1,0 oraninda tespit edildi. Malmer ve
arkadaglar1 calismalarinda glial tiimdrli olgularin %5’inde ailesel bir yatkinlik tespit
etmistir. (20) Bizim ¢alisgmamizda glial tiimorli hastalarin %18,4°iinde I.ve II. derece
akrabalarindan en az birinde S.S.S tiimori oykiisii, %9,7 sinde gastrointestinal sistem
malignitesi Oykiisii, 8,7 sinde ise akciger malignitesi dykiisii bulundu. Ulkemizde
ailevi kanser sendromlarinin akraba evliligi nedeniyle daha yiiksek oranda
goriilebilecegini kanaatindeyiz, ancak ailevi kanser sendromuna yonelik yeteri kadar
genetik ¢alismanin yapilmadigini diisiinmekteyiz.

Lee ve arkadaglar1 1991-1994 yillar1 arasinda San Francisco’da yas, cinsiyet
ve etnik koken eslestirilmis calismalarinda sigara kullananlarda glioma gelisme
riskinde 1.8 kat artis saptadi (83). Literatiirde sigara ile SSS tiimorlerinde artig
gosteren calismalar olmakla beraber istatistiksel olarak anlamli bir birliktelik mevcut
degildir. (41) Bizim ¢alismamizda sigara kullanim Gykiisiine gore diisiik gradeli glial
timorler ile yiliksek gradeli glial tiimorler arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmadi (P>0,05).

Tondel ve arkadaslar1 calismalarinda Isvec’in kuzey ve merkezinde 1978-
1992 yillar1 arasinda dogan gocuklarda Cernobil serpintisinden sonra 19 yillik takipte
beyin tiimori gelisimi arasinda anlamli bir artis tespit etti (84). Rosso ve arkadaslari
caligmalarinda Akut Lenfoblastik Losemi nedenli profilaktik radyoterapi yapilan 52
cocukta beyin timori gelisme riskini %12,8 oraninda yiiksek buldu (85).
Calismamiza katilan hastalarin yalnizca %3,9’unda is yerinde veya medikal amagh

radyasyon maruziyeti oykiisii mevcuttu.
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Calismamizda tiim hastalarin %6,8’inde hayatinin bir doneminde pestisid
maruziyeti Oykiisii, %5,8’inde ise is yerinde veya sosyal hayatinda agir metal
maruziyeti Oykiisic mevcuttu. Hastalarin %93,2’si hi¢ alkol kullanmadigini beyan
ederken ¢aligmaya katilan hastalarin ancak %1°1 hergiin alkol almaktaydi.
Caligmamizda radyasyon maruziyeti, pestisid, alkol kullanimi ile diisiik ve yliksek
gradeli glial tiimorler arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi.
Calismamizin rertospektif yapilmasi, kontrol grubu igermemesi, hasta sayisinin az ve
caligmanin tek merkezli yiiriitiilmesi nedeniyle daha net sonuglar verebilmek i¢in ¢ok
merkezli prospektif randomize ¢aligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

Blowers ve arkadaslarinin kadinlarin yasam stili ve beslenme aligkanliklari ile
glioma iligkisini inceledikleri ¢aligmalarinda N-Nitroso komponenti igeren besinlerle
beslenen kadinlarda glioma insidansini yiiksek olarak bulmuslardir (86). Huncharek
ve Kupelnick calismalarinda maternal sik et tiiketimi ile pediatrik beyin timori
arasinda iliski bulmuslardir (39). Huncharek ve Kupelnick 2003 yilinda
yayinladiklar1 ¢caligmalarinda islenmis et ile beslenmenin yetiskin glioma riskini %48
oraninda artirdigin1 sdylemektedir. Bizim calismamizda glioma etyolojisinde
suclanan N-Nitroso komponenti igeren besinlerle beslenme aligkanligi ile diisiik
gradeli glial tiimorler ile yiiksek gradeli glial tiimorler arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark bulunmadi (P>0,05). Daha net sonuglar verebilmek igin kontrol
grubuda iceren ¢ok merkezli prospektif randomize ¢aligmalara ihtiyag
duyulmaktadir.

Literatiirde alerji ile beyin tiimorleri arasindaki iligki tartismalidir. Bir goriise
gore alerji Oykiisii olanlarda gelismis bir bagisiklik sistemi ve anormal hiicre
cogalmasinda kisitlama olabilirken baska bir goriiste ise alerji oykiisli asir1 immiin
yanit ve tiimor gelisimine etken olabilir. Linos ve arkadaslari yayinladiklari bir meta
analizde alerji 6ykiisii olan hastalarda glioma riskini %40 azalmis, alerjik astim ve
ekzama olan hastalarda glioma riskini %30 olarak azalmis bulunmuslardir (19).
Bizim ¢aligmamizda diisiik gradeli tiimorlerle alerji Oykiisii birlikteligi yiliksek
gradeli glial tiimor tanili hastalara gore daha yiiksek bulundu. Bu oran istatistiksel

olarak anlamliyd (p<0,005).
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Bir¢ok epidemiyolojik calismada kafa travmasi ile glioma riski arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptanamamistir. Nedensel bir iligski kanitlamak
zor olmakla beraber travmanin giiglii bir proliferatif astrogliozise neden oldugu
bilinmektedir (87,88,89). Lantos ve arkadaslar1 ¢alismalarinda kafa travmasi
sonrasinda gliom goriilen bir ¢ok vaka raporlamistir (90). Bizim ¢alismamizda diisiik
gradeli glial tiimorlerle gegirilmis kafa travmasi dykisii birlikteligi yiiksek gradeli
glial tiimor tanili hastalara gére daha yiiksek bulundu. Bu oran istatistiksel olarak
anlamliydi (p<0,005).

Bazi ¢aligmalarda elektromanyetik alanlara maruziyet ile beyin tiimorlerine
rastlandigr saptanmistir  (91,92). Wrensch ve arkadaglar1 toplum kokenli bir
caligmada San Francisco’da konutlarda olusan elektromanyetik alanlarla erigkin
gliomu arasinda iliski gostermislerdir (93). Mevcut verilerin elektromanyetik
alanlarin  beyin tiimorleri gelisiminde yetersiz kaldigr distiniilmektedir.(34)
Caligmamizda gilinlik televizyon seyretme siiresi, bilgisayar varligt ve gilinlik
bilgisayar kullanim siiresi, internet varligi ve internet erisim tipi (kablolu baglanti,
kablosuz baglanti1) gibi ev i¢i elektromanyetik alan olusumunda etkili oldugunu
diisiindiigtimiiz faktorlerle diisiik gradeli ve yiiksek gradeli glial tiimorler arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edemedik.

Yiiksek gerilim hatti ve trafo komsulugu ve varsa yakinligi, baz istasyonu
varlig1 ve var ise yakinligi gibi gevresel elektromanyetik alan olusturan faktorlerle de
benzer sekilde diisiik gradeli ve yiiksek gradeli glial tiimorler arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir fark tespit edemedik. Daha net sonuglar verebilmek i¢in kontrol
grubuda iceren ¢ok merkezli prospektif randomize caligmalara ihtiya¢ oldugu
kanaatindeyiz.

1990’Ih yillarda giinliik kullanima giren ve giderek kullanimi artan cep
telefonunun olusturdugu elektromanyetik alanin beyin timorii olusumuna etkisi
lizerine literatiirde bir¢ok ¢alisma yapilmistir (35,36). Literatiirde bir ¢ok
epidemiyolojik c¢aligmada nedensel bir iliski gosterilmekle birlikte uzun siireli
kullanimin sonuglarin1 tanimlamak i¢in gegcen siirenin heniiz kisa oldugu

diistiniilmektedir (37).
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Calismamizda cep telefonu giinliik kullanim siiresini sorguladik.  Diisiik
gradeli tiimorlerle giinliik ortalama 20 dakikadan fazla siire cep telefonu ile goriisme
yapma birlikteligi yiiksek gradeli glial timor tanili hastalara gore daha yiiksek
bulunmustur. Bu oran istatistiksel olarak anlamliydi (p<0,05).

Cep telefonunun glial timor gelisimi iizerindeki etkisi hakkinda daha net
sonuclar verebilmek i¢in siirenin kisa oldugu ve kontrol grubuda igeren ¢ok merkezli

prospektif randomize ¢alismalara ihtiya¢ duyuldugu kanatindeyiz.
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6. SONUCLAR

Bu ¢alismada Ocak 2007-Aralik 2013 tarihleri arasinda opere edilen 424 glial
timor tanisi alan hastanin tiim verileri retrospektif incelenerek en azindan
klinigimize spesifik bir epidemiyolojik veri taban1 olusturulmustur.
Calismamizda glial tiimoérlerin oran1 %45,5 glioblastoma, %6,8 pilositik
astrositom, %214,6 diffiiz astrositom, %10,1 anaplastik astrositom, %9,4
oligodendrogliom, %3,8 anaplastik oligodendrogliom, %2,1 ependimom, %1,9
gangliogliom, %1,7 oligoastrositom, %4,1 diger glial timorlerdir.
Calismamizda erkek/kadin orani tiim glial timorlii hastalar degerlendirildiginde
1.5/ 1 olarak bulunmustur. Bu oran glioblastoma i¢in 1.8/1, diffiiz astrositom
i¢in 1.8/1, oligodedrogliom igin 1.5/1, anaplastik astrositom i¢in 1.3/1, pilositik
astrositom i¢in 0,8/1 ve epandimom igin 0,8/1 bulunmustur.

Calismamizda ortalama yas 48,1 yil olarak bulunmustur. Glioblastomanin
ortalama goriilme yas1 57,3 yil, pilositik astrositomun ortalama goriilme yasi
21,6 yil, diffiz astrositomun ortalama goériilme yas1 40,0 yil,
oligodendrogliomun ortalama goriilme yas1 44,0 yil olarak bulunmustur.
Calismamizda ilk iki dekadda en sik rastlanilan glial tiimor pilositik astrositom,
I11. ve IV. dekadda en sik rastlanilan glial tiimor diffliz astrositomdur. V. dekad
ve lizerindeki dekadlarda en sik goriilen glial tiimor ise glioblastomadir.
Hastalarin ilk semptomdan klinige basvuruya kadar gegen ortalama siiresi 52
giindii. En sik rastlanilan ilk semptom nobet (%23,6), ikinci en sik ilk semptom
ise bas agrist (%22,4) olarak bulunmustur.

Glioblastomal: hastalarda sag kalim siiresi 435,7 giin olarak bulunmustur. Iki
aylik sag kalim oran1 %74, 6 aylik sag kalim oran1 %64, 1 yillik sag kalim oran1
%45, 2 yillik sag kalim oranm1 %16, 3 yillik sag kalim oran1 %0,7 olarak
bulunmustur.

Diffiiz astrositom hastalarinda klinik izlem siiresi 1917,5 giin bulunmustur. Iki
aylik sag kalim oran1 %91, 6 aylik sag kalim oran1 %88, 18 aylik sag kalim
orant %85, 3 yillik sag kalim oran1 %76, 5 yil lizeri sag kalim orani ise %63

olarak bulunmustur.
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Pilositik astrositom hastalarinda klinik izlem siiresi 2278,9 giin bulunmustur. 5
yillik sag kalim oran1 %86,3 olarak bulunmustur.

Anaplastik astrositom hastalarinda klinik izlem 1265,1 giin bulunmustur. 1
yillik sag kalim orant %85, 5 yil iizeri sag kalim oram1 %28,4 olarak
bulunmustur.

Oligodendreogliom hastalarinda klinik izlem 2144 giin olarak bulunmustur. 3
yil tizeri sag kalim oram1 %86, 5 yil iizeri sag kalim oran1 %78 olarak
bulunmustur.

Uygulanan cerrahi rezeksiyonun genisligi, tan1 aninda major ndrolojik defisitin
olmamasi, postoperatif radyoterapi ve kemoterapi uygulanmasinin sag kalim
stiresi lizerinde etkili oldugu gosterilmistir.

Calismamizda glial tiimorlii hastalarin %18,4’tinde ailede S.S.S tiimérii dykiist,
%1,9’unda Norofibromatozis tip I, %]1’inde Tuberosklerozis (Bourneville
hastalig1) tespit edilmistir.

Calismamizda disiik gradeli tiimorlerle allerji Oykiisii birlikteligi yiiksek
gradeli glial timor tanili hastalara gore daha yiiksek bulunmustur.
Calismamizda diisiik gradeli tiimorlerle gegirilmis kafa travmasi Oykiisii
birlikteligi yliksek gradeli glial timor tanili hastalara gore daha yliksek
bulunmustur.

Calismamizda diistik gradeli tiimorlerle gilinliik ortalama 20 dakikadan fazla
stre cep telefonu ile goriigme yapma birlikteligi yiiksek gradeli glial tiimor

tanil1 hastalara gore daha yiiksek bulunmustur.
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OZET

AMAC: Ulkemizde santral sinir sistemi tiimorlerine yonelik yiiriitiilmekte olan
calismalarda gerekli tiim epidemiyolojik parametreler genetik, etnik ve cografi farklilik
gibi temel farklar géz ardi edilerek gelismis iilkelerin istatistikleri 6rnek gosterilerek
yuriitilmektedir. Caligmamizda klinigimizde opere edilen hastalarin retrospektif bilgileri
degerlendirilerek en azindan klinigimize spesifik bir epidemiyolojik veri taban
olusturmak amaglanmigtir. Etiyolojide suglanan temel risk faktorleri incelenmesi
sonucunda prospektif devam etmesini planladigimiz ¢alismamiza bir temel olusturmak
amaglanmustir.

MATERYAL-METOD: Ocak 2007-Aralik 2013 tarihleri arasinda Ankara
Universitesi Tip Fakiiltesi Ibn-i Sina Hastanesi Beyin ve Sinir Cerrahisi Anabilim
Dali’nda opere edilen 424 hasta ameliyathane kayitlar1 ve hasta dosyalar1 incelenerek
epidemiyolojik a¢idan degerledirildi. Ocak 2013- Aralik 2013 tarihleri arasinda
klinigimizde opere edilen ve ayni siirede poliklinigimize bagvuran 103 hastanin klinik
anamnez formu degerlendirilerek etiyolojik risk faktorlerinin glial tiimoérler tizerindeki
etkileri degerlendirildi.

SONUCLAR: Bu ¢alismada sonucunda glial tiimérlerin klinigimize spesifik bir
epidemiyolojik veri tabani olusturulmustur. Glial tiimorlerin oran1 %45,5 glioblastoma,
%6,8 pilositik astrositom, %14,6 diffiiz astrositom, %10,1 anaplastik astrositom, %9,4
oligodendrogliom, %3,8 anaplastik oligodendrogliom, %2,1 ependimom, %21,9
gangliogliom, 9%1,7 oligoastrositom, %4,1 diger glial timorler seklindedir. Glial
timorlerde erkek/kadin oranmi 1.5/1, ortalama goriilme yasi 48,1 yil olarak bulunmustur.
Hastalarmn, en sik ilk basvuru sikayeti ise nobettir. Ilk semptomdan klinik basvuruya
kadar gecen ortalama siire 52 giindiir. Glioblastomali hastalarda ortalama sag kalim
stiresi 435,7 gilin olarak bulunmustur. Uygulanan cerrahi rezeksiyonun genisligi, tam
aninda major norolojik defisitin olmamasi, postoperatif radyoterapi ve kemoterapi
uygulanmasinin sag kalim siiresi tizerinde etkili oldugu gosterilmistir. Alerji, kafa
travmasi Oyiisii ve gilinliik 20 dakika {izerinde cep telefonu ile konusmanin diisiik gradeli
timorler tlizerinde yiliksek gradeli tiimorlere kiyasla istatistiksel olarak anlamli bir risk

faktorii oldugu bulunmustur.
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YORUM: Calismamizda klinigimize spesifik epidemiyolojik veri tabam
olusturulmustur. Glial timorlerin epidemiyolojik ve etyolojik risk faktorleri hakkinda
detayl bilgi verebilmek i¢in daha fazla sayida hasta igeren ¢ok merkezli, randomize,

prospektif caligmalarin gerektigini diisiinmekteyiz.

Anahtar kelimeler: Epidemiyoloji, etyolojik risk faktorleri, glial tiimorler
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SUMMARY

AIM: In our country, studies on central nervous system tomors, are based on
data of developed countries, without regarding genetic, ethnic and geographical
differences. In our study we aimed to create our own epidemiologic database, by
analyzing retrospective data of patients who were operated in our clinic. We aimed to
avaluate the basic risk factors which is accused, to make up basis of our planned
retrospective study in the future.

MATERIAL AND METHOD: Operation documents and patient files of 424
patients that were operated in Ankara University School of Medicine ibn-i Sina Hospital
Neurosurgery Board between January 2007 and December 2013 are epidemiologically
analyzed. A questionnaire that includes 41 questions was applied to 103 patients that are
selected from polyclinic admission and operation records between January 2013 and
December 2013 to analyse the etiologic risk factors of glial tumors.

RESULTS: In our study, epidemiological data base was created specifically to
our clinic. The percentage of glial tumors was 45.5% glioblastoma, 6.8%pilocytic
astrocytoma, 14.6%diffuse astrocytoma, 10.1% anaplastic astrocytoma, 9.4%
oligodendroglioma, 3.8% anaplastic oligodendroglioma, 2.1%ependymoma, 1.9%
ganglioglioma, 1.7% oligoastrocytoma and 4.1% other glial tumors. Male: Female ratio
of glial tumors was 1.5:1 and the mean age was 48,1. The most common complaint of
patients was seizure. The average period between first symptom and clinic admission
was 52 days.In our study we found that the average survival of patients with
glioblastoma was 435,7 days. The extend of surgical removal, major neurological
deficits at diagnosis, postoperative radioteraphy and chemoteraphy was found effective
on survival period. It was found that allergy, head trauma, and cell phone usage for more
than 20 minutes per day, was among considerable risk factors for low grade tumors
compared with high grade tumors.

DISCUSSION: In our study, epidemiological data base was created specifically
to our clinic. We believe that, a randomized prospective study that includes multiple
centers with a larger case group, is needed to give detailed informaiton about
epidemiology and etiologic risk factors of glial tumors.

Key Words: Epidemiology, etiologic risk factors, glial tumors
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