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ÖZ
Amaç: Cerrahi rezeksiyon sonrasında radyoterapi ve eş zamanlı kemoterapi uygulanan glioblastomlu 
hastaların genel özellikleri, sağ kalım süreleri, buna etki eden faktörleri ve peritümöral ödemin sağ 
kalıma etkisi geriye doğru incelenerek sonuçlar literatürle karşılaştırılmıştır. 
Gereç ve Yöntemler: Bu çalışmada Mayıs 2014-Kasım 2020 tarihleri arasında cerrahi rezeksiyon 
uygulanan ve histopatolojik tanısı WHO klasifikasyonuna göre glioblastom olan 69 hasta dahil edilmiştir. 
Çalışmaya 18 yaş üzerinde, takip süresi 2 aydan uzun olan ve radyoterapi ile eş zamanlı temozolomid 
tedavisi uygulanan hastalar dahil edilmiştir.  Bilateral özellik gösteren, beyin sapı, talamus, infratentorial 
yerleşimli kitlesi olan hastalar ve sadece biyopsi yapılan hastalar dahil edilmemiştir. 
Bulgular: Yaş (p=0,015) ve rezeksiyon miktarının (p=0,044) glioblastomlu hastalarda prognostik faktör 
olduğu ortaya konulmuştur. Tanı anındaki peritümöral beyin ödemi, cinsiyet, kitlenin yerleştiği taraf ve 
tümör boyutu prognostik faktör olarak bulunmamıştır.
Sonuç: Glioblastom tanılı hastalarda peritümöral beyin ödemi, kitlenin total olarak çıkarılmasını 
zorlaştırmaktadır. Fakat, PBÖ’nün glioblastom tanılı hastalarda prognostik bir faktör olmadığı belirlenmiştir.
Anahtar Sözcükler: Glioblastom, Cerrahi tedavi, Prognostik faktörler, Peritümöral ödem

ABSTRACT
Aim: The general characteristics, survival periods, factors affecting survival and the effect of peritumoral 
brain edema on survival of patients with glioblastoma treated with radiotherapy and concurrent 
chemotherapy after surgical resection were examined retrospectively and the results were compared 
with the literature.
Material and Methods: In this study, 69 patients who underwent surgical resection between May 2014 
and November 2020 and whose histopathological diagnosis was glioblastoma according to the WHO 
classification were included. Patients over 18 years of age, with a follow-up period of more than 2 
months and treated with radiotherapy simultaneously with temozolomide were included in the study. 
Patients with bilateral, brainstem, thalamus, infratentorial involvement and patients who only had biopsy 
were not included.
Results: Age (p = 0.015) and amount of resection (p = 0.044) were found to be prognostic factors in 
patients with glioblastoma. Peritumoral brain edema at the time of diagnosis, gender, site of the mass 
and tumor size were not found as prognostic factors.
Conclusion: Peritumoral edema makes total removal of the mass difficult in patients with a diagnosis 
of glioblastoma. However, it has been determined that peritumoral edema is not a prognostic factor.
Keywords: Glioblastoma, Surgical treatment, Prognostic factors, Peritumoral edema

https://orcid.org/0000-0003-0467-7521


227

Cerrahi Tedavi Uygulanan Glioblastomlu Hastalarda Prognostik Faktörler ve Peritümöral Ödemin Sağ Kalım Üzerine Etkisi

Med J West Black Sea 2021;5(2): 226-231

GİRİŞ

Glioblastom erişkinlerde en sık görülen primer malign beyin 
tümörüdür. İnsidansı 3-4/100.000’dir (1,2). Erkeklerde daha 
sık görülmektedir (1). Hastalar sıklıkla 50 yaş üzerindedir. 
Cerrahi rezeksiyon yapılan hastalarda ortalama yaşam sü-
resi 12-16 aydır (3). Cerrahi rezeksiyon yapılmayan hasta-
larda ortalama yaşam süresi 4 ay-1 yıldır (4,5). Hastaların 
sadece %2-3’ü 5 yıldan fazla yaşayabilmektedir (6,7). 

Glioblastomda standart tedavi cerrahi rezeksiyondur. Çe-
şitli klinik, radyolojik, moleküler ve histolojik özelliklerin 
glioblastomlu hastalarda prognozu etkilediği saptanmıştır. 
Bunlardan en önemlileri yaş, karnofsky performans skoru, 
tümörün çıkarılma miktarı (total/subtotal), postoperatif ke-
moterapi ve radyoterapi ve kortikosteroid kullanımıdır (8-
12). EGFR, MGMT ve IDH-1 gibi moleküllerin de prognoza 
etki ettiği gösterilmiştir (13-15). 

Peritümoral beyin ödemi (PBÖ) glioblastomlu hastalarda 
sıklıkla saptanmaktadır. Bu ödemin vazojenik olduğu dü-
şünülmekle birlikte tümöre bağlı çeşitli faktörlere de bağlı 
olduğu düşünülmektedir (16,17). PBÖ nörolojik bulgu ve 
semptomlara neden olmakta ve hastalığın tedavisini güç-
leştirmektedir. Tanı anında saptanan PBÖ’nün prognoza 
olan etkisi hakkında literatürde farklı çalışmalar bulunmak-
la birlikte sonuçlar çelişkilidir. PBÖ’nün negatif prognostik 
faktör olduğu gösterilmiştir (16,18,19). Aynı zamanda prog-
noza etki etmediğini gösteren çalışmalar da bulunmaktadır 
(10). 

Bu çalışmada amaç, İstanbul Medipol Üniversitesi Beyin 
ve Sinir Cerrahisi Kliniği’nde cerrahi rezeksiyon sonrasın-
da radyoterapi ve eş zamanlı kemoterapi uygulanan gliob-
lastomlu hastaların genel özelliklerini, sağ kalım sürelerini, 
bunlara etki eden faktörleri ve PBÖ’nün sağ kalıma etkisini 
geriye doğru inceleyerek sonuçları literatürle kıyaslamaktır.  

GEREÇ ve YÖNTEMLER

Çalışmaya başlamadan önce etik kurul onayı (İstanbul Me-
dipol Üniversitesi Yerel Etik Kurulu, Karar No: 948) alın-
mış ve Helsinki beyannamesinde yer alan etik kurallara 
uyulmuştur. Bu tek merkezli, retrospektif çalışmaya Mayıs 
2014-Kasım 2020 tarihleri arasında cerrahi rezeksiyon uy-
gulanan ve histopatolojik tanısı WHO klasifikasyonuna göre 
glioblastom olan 69 hasta dahil edilmiştir. Çalışmaya 18 yaş 
üzerinde, takip süresi 2 aydan uzun olan ve radyoterapi ile 
eş zamanlı temozolomid tedavisi uygulanan hastalar dahil 
edilmiştir.  Bilateral özellik gösteren, beyin sapı, talamus, 
infratentorial yerleşimli kitlesi olan hastalar, sadece biyop-
si yapılan hastalar ve preoperatif MRG öncesinde steroid 
kullanım öyküsü olan hastalar çalışmaya dahil edilmemiştir. 
Çalışmada, cerrahi rezeksiyona elverişli, supratentorial yer-
leşim gösteren, tek lezyonu olan erişkin hastalardaki prog-
nostik faktörlerin incelenmesi amaçlanmıştır.

Hastaların ameliyat öncesi ve ameliyat sonrası 24 saat içe-
risinde erken dönemde yapılan beyin MRG’leri İstanbul Me-
dipol Üniversitesi Radyoloji Anabilim Dalı’nda bulunan 1,5T 
veya 3T MRG cihazları ile elde edildi. PBÖ, T2 ağırlıklı in-
celemelerde (aksiyel ve koronal) kitlenin etrafındaki ödemin 
kitleye olan en uzak mesafesi ölçülerek belirlendi. 1 cm’den 
daha fazla ödem majör, daha az ödem ise minör ödem ola-
rak değerlendirildi. Tümör boyutu T1 ağırlıklı, kontrastlı in-
celemelerde (aksiyel, koronal, sagital) kitlenin en büyük ol-
duğu kesitteki boyutu hesaplanarak ölçüldü. Hastalar tümör 
boyutu 4 cm üzerindekiler ve 4 cm altındakiler olmak üzere 
iki gruba ayrıldı. Ölçümler iki farklı nöroradyolog tarafından 
yapılmıştır, bu ölçümler arasında istatistiksel olarak anlamlı 
fark saptanmamıştır.

Hastaların gözlem süreleri yaşayan olgular için hastanın 
ameliyat edildiği tarihten son kontrol tarihine kadar geçen 
süre, ölen olgular için ise ameliyat edildiği tarihten ölüm ta-
rihine kadar geçen süre olarak hesaplandı. 

İstatistiksel Analiz

Değişkenlere ait sağ kalım eğrileri Kaplan-Meier yöntemi 
kullanılarak işaretlendi ve log-rank testi kullanılarak karşı-
laştırıldı. Chi Kare testi ve Yates düzeltmesi kategorik de-
ğişkenlere uygun şekilde uygulandı. Ölümle sonuçlanan risk 
faktörlerini tahmin etmek için değişkenler (yaş, cinsiyet, tü-
mör boyutu, kitlenin sağ veya sol yerleşimli olması, rezeksi-
yon miktarı ve peritümöral ödem miktarı) tek değişkenli Cox 
regresyon analizleri kullanılarak değerlendirildi. Veri analizi 
TURCOSA Cloud (Turcosa Ltd Co, www.turcosa.com.tr) is-
tatistik yazılımında yapıldı. Anlamlılık düzeyi p<0,05 olarak 
kabul edildi.

BULGULAR

Çalışmamıza dahil edilen 69 hastanın genel ortanca sağ ka-
lım süresi 13 aydı (%95 CI (8,97-17,02) (Şekil 1). Hastaların 
46’sı (%66,7) erkek, 23’ü (%33,3) kadındı (Tablo 1). Erkek-

Şekil 1: Genel sağ kalıma ait Kaplan-Meier eğrisi
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lerde ortanca sağ kalım süresi 16,20 ay, kadınlarda 8 aydı 
(p=0,116) (Tablo 2) (Şekil 2). Ortanca yaş 60’tı (20-76 yıl). 
Hastaların %40,6’sı 55 yaş altındaydı. 55 yaş altında olan 
hastaların ortanca sağ kalım süresi 16,40 ay, 55 yaş üzerin-
deki hastaların ortanca sağ kalım süresi 11,40 aydı (p=0,015) 
(Şekil 3). Regresyon analizlerinde en anlamlı risk faktörü yaş 
değişkeni olarak bulundu (p=0,019) (Tablo 3). Ortanca tü-
mör boyutu 4 cm’ydi (1,4-8 cm). Hastaların %56,5’inde sap-

tanan tümör boyutu 4 cm altındayken %43,5’inde 4 cm’den 
büyüktü. Tümör boyutu 4 cm üzerinde olan hastalarda or-
tanca sağ kalım süresi 13 ay, 4 cm altındaki hastalarda ise 
16,40 aydı (p=0,502). Tanı anındaki ortanca PBÖ boyutu 1,7 
cm’ydi (0-4,5 cm). Minör ödemi (<1cm) bulunan hastaların 
ortanca sağ kalım süresi 9 ay, majör ödemi bulunan hastala-
rınki ise 13 aydı (p=0,422). Minör ödem ve majör ödem grup-
ları arasında yaş, cinsiyet, tümör boyutu, yerleşim tarafı ve 
rezeksiyon miktarı açısından anlamlı fark saptanmadı (Tablo 
4). Hastaların %39,1’inde kitle sağda yerleşim göstermekte, 
%60,9’unda ise solda yerleşim göstermekteydi. Kitlesi sol-

Tablo 1: Tanımlayıcı istatistikler

Kategorik Değişkenler Gruplar n (%)

Yaş <55 yıl
>55 yıl

28 (40,6)
41 (59,4)

Cinsiyet Erkek
Kadın

46  (66,7)
23 (33,3)

Tümör Boyutu <4 cm
>4 cm

39 (56,5)
30 (43,5)

Taraf Sağ
Sol

27 (39,1)
42 (60,9)

Yerleşim yeri

Frontal
Temporal
Parietal
Oksipital
Multifokal

20 (29,0)
22 (27,5)
19 (27,5)

3 (4,3)
5 (7,2)

Rezeksiyon Total
Subtotal

33 (47,8)
36 (52,2)

Peritümoral ödem <1cm (Minör)
>1 cm (Majör)

18 (26,1)
51 (73,9)

Yaşayan
Ölen

15 (21,7)
54 (78,3)

Sürekli Değişkenler Medyan min-max
Yaş (yıl) 60.0 20.0-76.0
Tümör Boyutu (mm) 40.0 14.0-80.0
Peritümoral ödem (mm) 17.0 0.0-45.0
Yaşam süresi (ay) 11.0 2.0-53.0

Tablo 2: Kaplan-Meier sağ kalım analizi

Faktör Tahmin 
Edici Faktör Median Sağ kalım (ay) P 

değeri

Yaş <55 yıl
>55 yıl

16.40 (7.62-25.18) 0,01511.40 (5.60-17.20)

Cinsiyet Erkek
Kadın

16.20 (11.67-20.73) 0,1168.00 (4.70-11.29)
Tümör 
Boyutu

<4 cm
>4 cm

16.40 (10.84-21.96) 0,5029.00 (5.87-12.13)

Taraf Sol
Sağ

13.00 (7.92-18.08)
0,596

4.85 (4.69-23.71)

Rezeksiyon Total
Subtotal

19.00 (15.71-22.29) 0,04410.00 (6.02-13.98)
Peritümoral 
ödem

<1cm
>1 cm

9.00 (0.00-18.22) 0,42213.00 (8.81-17.19)

Şekil 2: Yaşa göre genel sağ kalıma ait Kaplan-Meier eğrisi

Tablo 3: Genel sağkalımın tek değişkenli Cox regresyon analizi

Kategorik 
Değişkenler Gruplar

Univariate
HR 95% CI 

(Lower-Upper)
p

Yaş <55 yıl
>55 yıl

Referans
2.13 (1.13-3.99) 0,019

Cinsiyet Erkek
Kadın

Referans
1.58 (0.88-2.82) 0,125

Tümör Boyutu <4 cm
>4 cm

Referans
1.21(0.69-2.13) 0,509

Taraf Sağ
Sol

Referans
1.16 (0.66-2.04) 0,602

Rezeksiyon Total
Subtotal

Referans
1.76 (1.00-3.08) 0,051

Peritümoral ödem <1cm
>1 cm

Referans
0.78 (0.43-1.44) 0,430

Sürekli Değişkenler
Yaş (yıl) 1.039 (1.01-1.07) 0,009
Tümör Boyutu (mm) 1.00 (0.99-1.03) 0,580
Peritümoral ödem 
(mm) 0.986 (0.96-1.02) 0,334

CI: Güven aralığı, HR: Hazard Ratio (Tehlike oranı)
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da yerleşimli hastaların ortanca sağ kalım süresi 13 ay, sağ 
yerleşimlilerde ise 4,85 aydı (p=0,596). 22 (%31,9) hasta-
da kitle temporal yerleşimliyken 20 (%29) hastada frontal, 
19 (%27,6) hastada parietal, 3 (%4,3) hastada ise oksipital 
yerleşim göstermekteydi. 5 (%7,2) hastada ise multifokal 
kitle bulunmaktaydı. 33 (%47,8) hastada total rezeksiyon 
uygulanmışken 36 (%52,2) hastada subtotal rezeksiyon uy-
gulanmıştı. Total rezeksiyon uygulanan hastaların ortanca 
sağ kalım süresi subtotal uygulanan hastalara kıyasla ista-
tistiksel olarak anlamlı şekilde daha uzundu (19 ay vs 10 
ay, p=0,044). Hastaların gözlendiği süre boyunca 54 hasta 
ölmüş, 15 hasta ise yaşamaktaydı (Takip süresi; minimum 
64 gün, maksimum 1590 gün, ortanca 340 gün). 

TARTIŞMA

Glioblastom en sık görülen primer malign beyin tümörüdür. 
Hastalar genellikle 55-60 yaş civarındadır. Erkeklerde daha 

sık görülür (E/K: 1,6:1). Çoğunlukla ailesel değil sporadik 
olarak görülürler. Cerrahi tedavi, radyoterapi ve kemotera-
piyle yoğun tedaviye rağmen hastaların neredeyse hepsi 
glioblastom nedeniyle kaybedilir. Glioblastomun standart 
tedavisi cerrahi sonrası lokal radyoterapi ve temozolomidle 
sistemik kemoterapi şeklindedir. Hastaların beklenen ya-
şam süresi 12-16 aydır (1,4) Bizim çalışmamızda ortanca 
yaşam süresi literatürdekine benzer şekilde 13 aydı. Daha 
önce yapılan çalışmalarda glioblastom tanılı hastaların 
prognozunu; tümör boyutu, tümörün lokasyonu, tümörün 
yayılımı, hastanın yaşı, hastanın genel durumu, peritümoral 
beyin ödemi gibi faktörlerin etkilediği bulunmuştur (20,21).  
Çalışmamızda <55 yaş ve total cerrahi rezeksiyon iyi prog-
nostik faktörler olarak saptandı. Hastaların yaşam süresini 
etkileyen en belirgin faktör yaş olarak bulundu. 

Lacroix ve ark.’nın 416 hastadan oluşan serisinde tümörün 
%98’inden fazlasının çıkarılmasının glioblastom hastaları-
nın yaşam sürelerini uzattığı gösterilmiştir (10). Aynı şekilde 
Stummer ve ark.’ı da total tümör rezeksiyonunun daha uzun 
sağ kalımla ilişkili olduğunu göstermişlerdir (12,22). Bizim 
çalışmamızda da literatürdekine benzer olarak total rezek-
siyonun sağ kalım üzerine istatistiksel olarak anlamlı etkisi 
bulunduğu gösterilmiştir (Total: 19 ay vs subtotal: 10 ay, p= 
0,044). Fakat literatürde total rezeksiyon tanımı hakkında 
farklı görüşler bulunmaktadır. Li ve ark. MRG’de kontrast 
tutan lezyona ek olarak FLAIR kesitlerde tümörün etrafın-
daki anormal görülen bölgelerin de çıkarılmasını önermek-
tedirler (23). Fakat bu çoğu hastada mümkün olmamakla 
birlikte 70 yıl önce glioblastomlarda uygulanan çok geniş 
rezeksiyonların (hemisferektomi) sonuçları düşünüldüğün-
de istenen olumlu sonuçlar yerine olumsuz sonuçlara yol 
açabilecektir (24). Ayrıca rezeksiyon sonrası hastada yeni 
bir nörolojik defisit gelişmesinin prognozu olumsuz etkilediği 
unutulmamalıdır (25). Bu nedenle öncelikle hastanın genel 
durumunu kötüleştirecek bir nörolojik defisite neden olmak-
tan uzak durulmalı, sonrasında kitlenin total olarak çıkarıl-
ması hedeflenmelidir.

Daha önce yapılan çalışmaların büyük çoğunluğunda ileri 
yaşın glioblastom prognozuna olumsuz etki ettiği gösteril-
miştir (26). Gately ve ark. tarafından yapılan çalışmada ise 
yaş ile prognoz arasında bir ilişki bulunmamıştır (27). Bu 
çalışmalarda yaş için sınır değer genellikle 55, 60 ya da 
65 olarak kullanılmaktadır. Zhou ve ark.’nın yakın zaman-
da yapmış oldukları bir çalışmada hastalar 4 farklı şekilde 
yaş gruplarına modellenmiş ve ileri yaşın sağ kalım üzerine 
olumsuz etkisi olduğu gösterilmiştir (26). Bizim çalışmamız-
da yaş için sınır değer 55 yıl olarak belirlendi. Hastaların 
%40,5’i 55 yaşın altındaydı. Literatürdeki çalışmaların so-
nuçlarına benzer olarak ileri yaşın ortanca sağ kalım üze-
rine olumsuz etkisi olduğu gösterilmiştir (<55 yaş: 16,40 
ay vs >55 yaş: 11,40 ay, p= 0,015). Yaş arttıkça hastaların 
genel performanslarının azalması ve kronik hastalıkların 
glioblastoma eşlik etme ihtimali, radyoterapi ve kemoterapi 

Şekil 3: Rezeksiyon miktarına göre genel sağ kalıma ait 
Kaplan-Meier eğrisi.

Tablo 4: Ödem grubu ile ilgi faktörlerin arasındaki ilişki

Değişkenler Gruplar

Ödem grubu
p 

değeri
Minör ödem

(<1cm)
n (%)

Majör ödem
(>1 cm)
n (%)

Yaş <55 yıl
>55 yıl

8 (44,4)
10 (55,6)

20 (39,2)
31 (59,4) 0,913

Cinsiyet Erkek
Kadın

13 (72,2)
5 (27,8)

33 (64,7)
18 (35,3) 0,771

Tümör 
Boyutu

<4 cm
>4 cm

8 (44,4)
10 (55,6)

31 (60,8)
20 (39,2) 0,355

Taraf Sağ
Sol

8  (44,4)
10 (55,6)

19 (37,3)
32 (62,7) 0,798

Rezeksiyon Total
Subtotal

10 (55,6)
8 (44,4)

23 (45,1)
28 (54,9) 0,625
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sonrası ortaya çıkacak komplikasyonlarla baş etmenin yaşlı 
hastalarda daha zor olması gibi nedenlerin bu sonuca se-
bep olduğu düşünülmektedir.

Tümör boyutunun glioblastomu olan hastalarda genel sağ 
kalım üzerine olumsuz etkisi olduğu düşünülmektedir. Daha 
önce yapılan çalışmalarda, tümör boyutunun genel sağ ka-
lıma olumsuz etkisi olduğu gösterilmiştir (28,29). Çalışma-
mızda tümör boyutu 4 cm üzerinde ve 4 cm altında olan 
hastalar karşılaştırıldığında genel sağ kalım açısından belir-
gin fark saptanmamıştır. Aynı şekilde, çalışmamızda cinsi-
yetin ve tümörün sağ veya sol yerleşimli olmasının da genel 
sağ kalım üzerine belirgin bir etkisi saptanmamıştır.

Glioblastom ile birlikte sıklıkla tümörün etrafında peritü-
moral beyin ödemi görülür (30). Daha önceki çalışmalarda 
PBÖ’nün genel sağ kalıma olumsuz etkisi olduğu gösteril-
miştir (16,18,19). Schoenegger ve ark. ve Pope ve ark. tara-
fından yapılan iki farklı çalışmada PBÖ için sınır değer 1 cm 
olarak alınmış ve majör ödemi olan hastalarda prognozun 
daha kötü olduğu gösterilmiştir (16,19). Lacroix ve ark. tara-
fından glioblastom tanılı 416 hastada yapılan bir çalışmada 
ise PBÖ’nün prognostik faktör olmadığı gösterilmiştir (10). 
Hammoud ve ark. tarafından yapılan çalışmada orta dere-
celi PBÖ’lü hastaların geniş PBÖ’lü hastalara kıyasla daha 
uzun sağ kalıma sahip olduğu gösterilmiştir (18). Bizim ça-
lışmamızda literatürdeki daha önceki benzer çalışmaların 
aksine, istatistiksel olarak anlamlı olmasa da majör ödemi 
olan hastalar minör ödemi olan hastalara kıyasla daha uzun 
ortanca sağ kalıma sahipti (9 ay vs 13 ay, p=0,422). Majör 
ödemin anatomik sınırların tanınmasını ve beyin dokusunun 
manipülasyonunu engelleyerek cerrahi rezeksiyonu zorlaş-
tırdığı, bu yüzden de hastaların sağ kalımının daha kısa 
olduğu düşünülmektedir (30). Çalışmamızda bu teoriyi des-
tekleyecek şekilde, majör ödemi olan hastaların total rezek-
siyon oranları istatistiksel olarak anlamlı olmasa da daha 
düşük bulunmuştur (%45,1 vs %55,6, p=0,625). Fakat bu 
durumun sağ kalıma olumsuz etkisi olduğu belirlenmemiştir. 

Çalışmamızda yaşın ve cerrahi rezeksiyon miktarının sağ 
kalım üzerinde etkili olduğu gösterilmiştir. PBÖ’nün, tümör 
boyutunun, cinsiyetin ise sağ kalım üzerinde etkisi saptan-
mamıştır. Glioblastom tanılı hastalarda PBÖ, kitlenin total 
olarak çıkarılmasını zorlaştırmaktadır. Fakat, PBÖ’nün gli-
oblastom tanılı hastalarda prognostik bir faktör olmadığı 
belirlenmiştir.
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