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Eriflkin Glioblastoma Multiforme Tan›l› Hastalarda
Radyoterapi Sonuçlar› ve Prognostik Faktörler

TREATMENT RESULTS AND PROGNOSTIC FACTORS FOR ADULT PATIENTS
WITH DIAGNOSIS OF GLIOBLASTOMA MULTIFORME AFTER RADIOTHERAPY 
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ÖZET
Amaç: Bu çal›flmada glioblastoma multiforme (GBM) tan›l› hastalar›n radyoterapi (RT) sonras› sa¤kal›m oranlar›n›n
ve sa¤kal›m› etkileyen prognostik faktörlerin belirlenmesi amaçland›. 
Gereç ve yöntemler: Mart 1997-Haziran 2003 tarihleri aras›nda glioblastoma multiforme tan›s› ile RT uygulanan
135 hasta de¤erlendirildi. Medyan yafl 60 (18-80); Kad›n/Erkek oran› 53/82 idi. Preoperatif ve preRT KPS skorlar›
medyan 80 (30-100) idi. Medyan semptom süresi 1 ayd› (1-84 ay) ve hastalar›n %27’sinde nöbet öyküsü vard›.
Tümor çap› medyan 4 cm (1-9 cm) ve multisentrik tümör oran› %13 idi. Tümör yerleflimi; temporal %28, parietal
%27, frontal %23, oksipital %11, di¤erleri %11 oran›ndayd›. Hastalar›n %30’unda cerrahi stereotaktik biyopsi ile
s›n›rl› iken, %34’ünde subtotal, %36’s›nda gross total rezeksiyon yap›lm›flt›. Tüm hastalarda toplam RT dozu
medyan 60 Gy (9-72 Gy) idi.
Bulgular: Tüm olgularda medyan sa¤kal›m 9 ay, bir y›ll›k sa¤kal›m oran› %34 olarak hesapland›. Tedavi sonras›
olgular›n sadece ikisinde izole alan d›fl› nüks saptand›. Tek de¤iflkenli analizde; genç yafl (p=0.0025), erkek cin-
siyet (p=0.05), preRT KPS ≥70 (p=0.0003), preoperatif KPS ≥70 (p=0.0002), nöbet öyküsü olmas› (p=0.02),
tümorün multisentrik olmamas› (p=0.004), cerrahi rezeksiyonun tam olmas› (p<0.0001), çok de¤iflkenli analizde
ise yafl (p=0.006), multisentrisite (p=0.002) ve preRT KPS (p<0.0001) ba¤›ms›z prognostik faktörler olarak tesbit
edildi.
Sonuç: Glioblastoma multiforme tan›l› hastalarda RT sonras› sa¤kal›m› etkileyen ba¤›ms›z prognostik faktörler yafl,
multisentrisite, preRT KPS ve cinsiyet olarak tespit edildi.
Anahtar kelimeler: Glioblastoma multiforme, radyoterapi, sa¤kal›m, prognostik faktör.

SUMMARY
Purpose: The aim of this study was to determine the survival rate and prognostic factors in patients with diagnosis
of glioblastoma multiforme (GBM) after radiotherapy (RT).
Materials and Methods: 135 patients who were irradiated for the diagnosis of GBM between March 1997 and  June
2003 were studied. Median age was 60 years (range, 18-80 years) and the proportion of women to men was 53/82.
Median preoperative and preRT KPS scores were both 80 (range, 30-100). Median symptom duration was 1 month
(1-84 months) and 27% of patients had a history of seizures. Median tumor diameter was 4 cm (1-9 cm) and the
rate of multicentric tumors was 13%. The location of the tumor was temporal in 28%, parietal in 27%, frontal in
23%, occipital in 11% and  others in 11%. While the surgery was limited to stereotactic biopsy in 30% of the
patients, subtotal resection was performed in 34% of the patients and gross total resection in 36%. Total RT dose
was median 60 Gy (range, 9-72 Gy) for all patients.
Results: Median survival time was 9 months and overall survival rate for one year was 34% for all cases.
Recurrence outside the irradiation area was demonstrated in only two of the cases after treatment. In univariate
analysis; young age (p=0.0025), male sexuality (p=0.05), preRT KPS ≥70 (p=0.0003), preoperative KPS ≥70
(p=0.0002), having history of seizures (p=0.02), not being multicentric tumors (p=0.004) and complete surgical
resection (p<0.0001) were determined as factors which correlated with improved overall survival. In multivariate
analysis; age (p=0.006), multicentricity (p=0.002) and preRT KPS (p<0.0001) were determined as the independent
prognostic factors.
Conclusion: Age, multicentricity, preRT KPS and gender were determined as the independent prognostic factors
affecting survival after RT in patients with diagnosis of glioblastoma multiforme.
Keywords: Glioblastoma multiforme, radiotherapy, survival, prognostic factor. 



G‹R‹fi

Glioblastoma multiforme tan›l› hastalar›n med-
yan sa¤kal›m süresi 6-12 ay aras›nda de¤iflmekte-
dir.(1,2,3) Hastalar›n standart tedavisi cerrahi ve
postoperatif radyoterapidir (RT).(4,5) Sa¤kal›m süre-
sini uzatmak için farkl› multimodalite tedaviler ge-
lifltirilmifltir. Yüksek doz RT, adjuvant kemoterapi,
alternatif fraksiyon rejimleri, a¤›r partikül tedavi, RT
ile radyoduyarlaflt›r›c› kullan›m›, interstisyel braki-
terapi, radyocerrahi, sterotaktik fraksiyone RT, yo-
¤unluk ayarl› RT (IMRT) tedavi flekilleridir.(6-9)

GBM tan›l› hastalarda tedavi sonuçlar›n› etkile-
yen prognostik faktörler birçok çal›flmada araflt›r›l-
m›flt›r. Yafl, cinsiyet, performans durumu, nörolojik
semptomlar›n varl›¤› ve süresi, tümör çap› ve yeri,
orta hat flifti, cerrahinin geniflli¤i, RT dozu, s›kl›kla
de¤erlendirilmifltir.(2-4,7,9-16) Tedavi öncesi tespit
edilen prognostik faktörler hastalar›n tedavisi aç›-
s›ndan yeni klinik çal›flmalara yard›mc› olabilir. 

GEREÇ ve YÖNTEMLER 

Mart 1997-Haziran 2003 tarihleri aras›nda gli-
oblastoma multiforme tan›s› ile RT uygulanan 135
hasta de¤erlendirildi. Medyan yafl 60 (18-80), ka-
d›n/erkek oran› 53/82 idi. Tüm hastalar›n cerrahi
öncesi BT veya MR’› mevcuttu. Erken postoperatif
MR (24 saat içinde) hastalar›n büyük bir ço¤unlu-
¤unda çekilmiflti. Hastalar›n performans skorlamas›
Karnofsky Performans Statüsü (KPS) ile belirlendi.
Preoperatif ve preRT KPS skorlar› medyan 80 (30-
100) idi. Medyan semptom süresi 1 ayd› (1-84 ay)
ve hastalar›n 36’s›nda (%27) nöbet öyküsü vard›.
Tümör çap› medyan 4 cm (1-9 cm) ve multisentrik
tümör oran› 17 (%13) idi. Tümör yerleflimi; tempo-
ral 38 (%28), parietal 37 (%27), frontal 31 (%23),
oksipital 14 (%11), di¤erleri 14 (%11) oran›ndayd›.
Hastalar›n 40’›nda (%30) cerrahi stereotaktik bi-
yopsi ile s›n›rl› iken, 46’s›nda (%34) subtotal, 49’
unda (%36) gross total rezeksiyon yap›lm›flt›. 

Radyoterapi 6MV lineer h›zland›r›c› (Saturn 42,
GE) ile yap›ld›. Tüm hastalarda radyoterapi s›ras›n-
da bafl sabitleme maskesi kullan›ld›. Alan tümörün
yerleflimine göre genifl alan (PTV1); tümör ve ödem
alan›na 2 cm eklenerek, küçük alan (PTV2) ise tü-
mör ve 2 cm eklenerek belirlendi. Hedef hacim
preoperatif beyin BT veya MR ile belirlendi. Genifl
alan 40-46 Gy, küçük alandan 14-26 Gy ile total
RT dozu medyan 60 Gy (9-72 Gy) idi. Hastalar tüm
beyin karfl›l›kl› paralel iki alan, genifl alan karfl›l›kl›
iki alan veya 2-3 alandan tedaviye al›nd›. Her has-

taya 1 cm aral›kl› aksiyal kesit taramas› ile BT simu-
lasyon ve planlama yap›ld›. Hastalar›n bilgisayarl›
planlamas›nda GE Target 2 planlama sistemi kulla-
n›ld›. En uygun izodoz (% 95-107) da¤›l›m› olan
plan seçildi. Tüm hastalardan 6’s›na adjuvan ke-
moterapi (KT) uyguland›. 3 hastaya PCV, 2 hastaya
temozolomide (sadece biyopsi yap›lm›fl), 1 hastaya
Vinkristin uyguland›.

Tedavi sonras› ilk radyolojik kontrol 1.5 ay son-
ra yap›ld›. Hastalar 3 ayda bir klinik kontrol ve 6
ayda bir radyolojik korelasyonla de¤erlendirildi.
Nörolojik progresyon olmas› durumunda radyolo-
jik görüntüleme ve gerekti¤inde MRS veya beyin
SPECT gibi metabolik tetkikler yap›ld›.

Hasta ve tedaviye ba¤l› prognostik faktörlerden;
yafl, cinsiyet, semptomlar›n bafllama zaman›, nöbet
varl›¤›, preoperatif ve postoperatif KPS, tümör çap›
ve yerleflimi, multisentrik olmas›, cerrahi tipi, RT
alan›n›n sa¤kal›ma etkisi araflt›r›ld›. Tek de¤iflkenli
analizde anlaml› ç›kan faktörler çok de¤iflkenli
analizde de¤erlendirildi. 

Sa¤kal›m e¤rileri Kaplan-Meier yöntemi ile he-
sapland› ve çizdirildi, gruplar aras› farklar log-rank
testi ve çok de¤iflkenli analizler Cox regresyon ana-
lizi ile hesapland› (p=0.05 düzeyi anlaml› kabul
edildi).

BULGULAR

Tüm olgularda medyan sa¤kal›m süresi 9 ay
(%95 güven aral›¤› 7.3-10.6) ve 12 ve 24 ayl›k sa¤-
kal›m oranlar› %34 ve %4 olarak hesapland› (fiekil
1). Medyan lokal progresyon süresi 4 ay (0-17) ola-
rak hesapland›. Progresyon sonras› 7 hastaya ikinci
seri RT veya LGK, 3 hastaya operasyon, 8 hastaya
KT uyguland›. Tedavi sonras› olgular›n sadece iki-
sinde izole alan d›fl› nüks saptand›. Hastan›n birin-
de sol parietal bölgede tümör nedeniyle tedavi
edilmiflken bölgesel nüks 2 ay sonra sa¤ oksipital
lobda saptand›. ‹kinci hastada sa¤ temporal bölge
tedavi alm›flken 5 ay sonra sa¤ lateral ventrikülde
yeni odak saptand›.

‹ncelenen prognostik faktörlerin hastalara göre
da¤›l›m›, tek de¤iflkenli ve çok de¤iflkenli analiz so-
nuçlar› Tablo 1’de verildi. Erkek hastalarda medyan
sa¤kal›m 9 ay (%95 GA 7.1-10.9), kad›n hastalarda
7 ay (%95 GA: 5.4-8.6) ve 1 y›ll›k sa¤kal›m oranla-
r›; s›ras›yla %39 ve 26 olarak saptand› (p=0.05).
K›rk yafl alt› hastalarda medyan sa¤kal›m 12 ay
(%95 GA: 7.4-16.5), 40-60 yafl aras› 11 ay (%95
GA: 8.3-13.7) ve 60 yafl ve üstü ise 7 ay (%95 GA:
5.4-8.6) ve 1 y›ll›k sa¤kal›m oranlar› s›ras›yla %48,
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%40 ve %24 olarak saptand› (p=0.0021) (fiekil 2).
Preoperatif KPS 70 alt› olan hastalrda medyan sa¤-
kal›m süresi 7 ay (%95 GA: 5.9-8), 70 ve üzeri olan
hastalarda ise 11 ay (%95 GA:8.7-13.2) ve 1 y›ll›k
sa¤kal›m oranlar› %16 ve %43 olarak hesapland›.
PreRT KPS skorlar› 70 alt› olan hastalarda medyan
sa¤kal›m süresi 7 ay (%95 GA: 5.7-8.2), 70 ve üstü
olanlarda ise 11 ay (%95 GA: 8.7-13.2) ve 1 y›ll›k
sa¤kal›m oranlar› %13 ve %44 olarak bulundu

(p=0.0003) (fiekil 3). Nöbet öyküsü olanlarda med-
yan sa¤kal›m süresi 11 ay (%95 GA: 6.3-15.6), nö-
bet öyküsü yok ise 9 ay (%95 GA: 7.7-10.2, SE:
0.6) ve 1 y›ll›k sa¤kal›m oranlar› %45 ve %30 ola-
rak hesapland›. Multisentrik tümör varl›¤›nda med-
yan sa¤kal›m süresi 5 ay (%95 GA: 2.3-7.6), tek
lezyon ise 9 ay (%95 GA:7.2-10.7) ve 1 y›ll›k sa¤-
kal›m oranlar› %17 ve %36 olarak bulundu
(p=0.004) (fiekil 4). Cerrahi flekli sadece biyopsi ise
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Ay

fiekil 1. Tüm olgularda genel sa¤kal›m e¤risi.

Ay

fiekil 2. Yafl s›n›flamas›na göre sa¤kal›m e¤risi.

<40
40-60
>60



medyan sa¤kal›m süresi 5 ay (%95 GA: 2.6-7.3),
cerrahi flekli subtotal ise 10 ay (%95 GA: 6.2-13.7),
total eksizyon ise 11 ay (%95 GA: 8.6-13.3) ve 1
y›ll›k sa¤kal›m oranlar› s›ras›yla, %12, %38 ve %47
olarak saptand›. Tek de¤iflkenli analizde incelenen
di¤er prognostik faktör gruplar›ndan tümör çap›,
yerleflimi, semptom süresi, RT alan›n›n genel sa¤-
kal›ma etkili olmad›¤› görüldü (Tablo 1).

Çok de¤iflkenli analizde ise yafl (p=0.006), mul-

tisentrisite (p=0.002) ve preRT KPS’nin (p<0.0001)
ba¤›ms›z prognostik faktörler oldu¤u tesbit edildi.
Cinsiyet anlaml› olma yönünde e¤ilim göstermek-
teydi (p=0.0058).

TARTIfiMA

Histopatolojik tan›s› glioblastoma multiforme
olan 135 hastan›n retrospektif olarak de¤erlendiril-
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Ay

fiekil 3. Pre RT KPS durumuna göre sa¤kal›m e¤risi.

Ay

fiekil 4. Multisentrisite durumuna göre sa¤kal›m e¤risi.

Yok
Var

<70
≥70



di¤i bu çal›flmada, standart tedaviler sonras› med-
yan sa¤kal›m süresi 9 ay olarak bulundu ve bu so-
nuç literatürle uyumlu idi.(1,2,5,17)

Tedavi sonuçlar› üzerine etki eden prognostik
faktörler gerek prospektif gerekse de retrospektif ça-
l›flmalarda de¤erlendirilmifltir. Üç RTOG çal›flma-
s›ndaki malign gliomlu 1578 hastan›n de¤erlendi-
rildi¤i ve prognostik faktörlere göre RPA s›n›flama-
s›n›n yap›ld›¤› analizde toplam 6 grup belirlenmifl-
tir.(10) GBM histopatolojisi olan RPA s›n›f IV, V ve
VI hastalarda medyan sa¤kal›m süreleri s›ras›yla
11.1, 8.9 ve 4.6 ay olarak hesaplanm›flt›r.

Bir çok çal›flmada yafl artt›kça sa¤kal›m›n azal-
d›¤› görülmektedir.(11,12,15,16) Curran ve ark. hasta-
lar›n 50 yafl ve üzeri olmas›n›n sa¤kal›m› olumsuz
etkiledi¤ini göstermifllerdir.(10) Chang ve ark.’n›n
çal›flmas›nda; 60 yafl üstünde 18 ayl›k sa¤kal›m %8

iken, 40-59 yafl aras› %20, 40 yafl alt›nda ise %60
olarak hesaplanm›flt›r.(4) Bizim çal›flmam›zda da 60
yafl ve üstünün hem tek de¤iflkenli hem de çok de-
¤iflkenli analizde sa¤kal›m üzerine olumsuz bir
prognostik faktör oldu¤u tespit edildi.

Bir çok çal›flmada düflük KPS de¤erinin yüksek
KPS de¤erinden daha kötü sa¤kal›m göstergesi ola-
rak bulunmufltur.(10,11,15,16) Chang ve ark.’n›n ça-
l›flmas›nda 18 ayl›k sa¤kal›m; KPS 70 ve üzerinde
%34 iken, KPS 70 alt›nda %13 olarak gösterilmifl-
tir.4 Bizim çal›flmam›zda da hem preop KPS hem
de preRT KPS’nin ba¤›ms›z bir prognostik faktör ol-
du¤u gösterilmifltir.

Cerrahi rezeksiyon düzeyinin sa¤kal›ma etkisi
tart›flmal› bir konu olmakla birlikte, baz› çal›flma-
larda sa¤kal›m›n artt›r›lmas› için genifl cerrahi re-
zeksiyonun olmas› gerekti¤i belirtilmektedir.(12,18)
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Tablo 1. Hasta ve tedaviye ait özelliklerin aylara göre sa¤kal›m yüzdeleri

Tek Çok
Hasta Medyan 12 ay 24 ay De¤iflkenli De¤iflkenli
Say›s› (%) Sa¤kal›m Sa¤kal›m Sa¤kal›m Analizde Analizde

Ay (%) (%) p P

Hasta Say›s› 135 100 9 34 4
Cinsiyet Kad›n 53 39 7 26 3 0.05 0.058

Erkek 82 61 9 39 5

Hasta Yafl› <40 14 10 12 48 10 0.0021 0.006
40-60 59 44 11 40 7
≥60 62 46 7 24 0

Preop. <70 44 33 7 16 0 0.0002 0.16

KPS ≥70 91 67 11 43 7

Pre RT KPS <70 44 33 7 13 0 0.0003 <0.0001
≥70 91 67 11 44 7

Semptom süresi ≤3 122 90 9 33 3 0.2 -
>3 13 10 11 42 17

Nöbet öyküsü Var 36 73 11 45 12 0.02 0.27
yok 99 27 9 30 2

Tümör çap› <5 81 60 10 37 4 0.9
≥5 54 40 8 30 5

Multisentrisite var 118 13 5 17 0 0.004 0.002
yok 17 87 9 36 5

Tümör yerleflimi frontal 31 23 8 32 5 0.53 -
parietal 37 27 7 30 3
temporal 38 28 10 34 3
occipital 14 11 11 34 0
di¤erleri 15 11 12 45 11

Cerrahi Biyopsi 40 30 5 12 3 <0.0001 0.1
suptotal 46 34 10 38 0
total 49 36 11 47 9

RT alan› Tüm beyin+boost 18 13 7 24 6 0.53 -
Genifl alan+boost 117 87 9 35 4



RTOG 74-01, 79-18 ve 83-02 çal›flmalar› birlikte
de¤erlendirildi¤inde, sadece biyopsi yap›lan hasta-
larda anlaml› kötü gidifl saptanm›flt›r.(12) Tama ya-
k›n rezeksiyon yap›ld›¤›nda medyan sa¤kal›m 11.3
ay iken, sadece biyopsi yap›lanlarda 6.6 ay olarak
bulunmufltur. Lacroix ve ark.’n›n çal›flmas›nda tü-
mörün %98’den fazlas›n›n ç›kar›lmas›n›n sa¤kal›m
için ba¤›ms›z bir faktör oldu¤u gösterilmifltir.(19) Bi-
zim çal›flmam›zda da cerrahi rezeksiyonun tam ol-
mas›n›n sa¤kal›m için olumlu bir prognostik faktör
oldu¤u tesbit edilmifltir.

Büyük hasta say›l› çal›flmalarda nörolojik semp-
tomlar›n varl›¤›n›n sa¤kal›m için kötü prognostik
faktör oldu¤u bildirilmektedir.(4,10-14) Nöbet öykü-
sünün olmas›n›n, nörolojik semptomlar›n 4 aydan
uzun süre önce bafllamas›n›n iyi prognostik faktör
oldu¤u ve tümör büyüme h›z›n›n yavafl oldu¤unu
gösterdi¤i belirtilmektedir.(14,20) Bizim çal›flmam›z-
da nöbet öyküsünün varl›¤› tek de¤iflkenli analizde
iyi prognostik faktör olarak bulunmufl, ancak çok
de¤iflkenli analizde anlaml›l›k kaybolmufltur.

Baz› çal›flmalarda yüksek doz RT uzun yaflam
beklentisi için ba¤›ms›z faktör bulunurken(1,21), di-
¤erlerinde 60 Gy ve üzeri RT alan hastalarda sa¤-
kal›m fark› görülmemifltir.(4,22-24) Bizim çal›flma-
m›zda baz› hastalar hastal›k progresyonu sebebiyle
tedaviyi tamamlayamad›¤› için çal›flma sonuçlar›n›
yanl›fl yönde etkilememesi amac›yla prognostik
faktör analizine kat›lmam›flt›r.

Tümör yerlefliminin prognostik faktör olarak ye-
ri aç›k de¤ildir. Tümör yerlefliminin de¤erlendirme-
ye al›nd›¤› baz› çal›flmalarda tedavi sonuçlar›na et-
kisi gösterilemezken(15,25,26), ba¤›ms›z prognostik
etkisini gösteren çal›flmalar da bulunmakta-
d›r.(12,27) Simpson ve ark.’n›n çal›flmas›nda frontal
lobda lezyonu olan hastalarda temporal ve parietal
lob lezyonlara göre daha iyi sonuçlar gözlenmifl-
tir.(14) Bizim çal›flmam›zda tümör yerlefliminin sa¤-
kal›ma etkisi gösterilememifltir.

Preoperatif tümör çap› da prognostik faktör aç›-
s›ndan tart›flmal› bir konudur. Tedavi sonuçlar›n›
etkilemedi¤ini gösteren çal›flmalar var
iken,(12,16,25) Jeremic ve ark.’na ait iki çal›flmada
prognostik faktör oldu¤u bildirilmektedir.(15,18) Bi-
zim çal›flmam›zda tümör çap›n›n sa¤kal›ma etkisi
gösterilememifltir.

Cerrahi sonras› radyoterapiye KT eklenmesinin
yaflam süresine katk›s› tart›flmal›d›r.(17,23) Çal›flma-
m›zda adjuvan KT alan hasta say›s› az oldu¤u için
analize al›nmam›flt›r. 

Çal›flmam›zda ayr›ca; erkek cinsiyet tek de¤ifl-
kenli analizde sa¤kal›m için iyi prognostik faktör

olarak görülürken, çok de¤iflkenli analizde anlam-
l›l›¤a yak›n bir p de¤eri elde edilmifltir (p=0.058).

Multisentrisite bir çok çal›flmada ayr› bir prog-
nostik faktör olarak incelenmese de, hasta grubu-
muzda görülme oran› fazla (%13) oldu¤undan ana-
lize kat›lm›flt›r. Tümorün multisentrik olmas› hem
tek de¤iflkenli hem de çok de¤iflkenli analizde sa¤-
kal›m› olumsuz yönde etkilemifltir.

SONUÇ

Glioblastoma multiforme tan›l› hastalarda teda-
vi sonras› sa¤kal›m› etkileyen prognostik faktörler
çok de¤iflkenli analizde yafl, multisentrisite, preRT
KPS ve cinsiyet olarak tespit edilmifltir. Tedavi so-
nuçlar›n›n tatmin edici olmaktan uzak oldu¤u bu
hasta grubunda, sa¤kal›m› uzatmak ve yaflam kali-
tesini art›rmak için yeni ajan ve tekniklerle yap›la-
cak yap›lacak çal›flmalara ihtiyaç duyulmaktad›r.
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