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Tümörlerin tedaviye yanıtının değerlendi-
rilmesi zorlu ve tartışmalı bir alan olup, kimi 
zaman çelişkili değerlendirmelere imkan verir. 
Tedavi sonrası görüntüleme bulgularının doğru 
olarak tanımlanıp doğru kategorize edilmesi te-
davinin sonraki aşaması için verilecek kararlar 
için gereklidir. Şimdiye kadar tümörlerin teda-
viye yanıtını belirlemek için çok sayıda değer-
lendirme sistemi öne sürülmüş olup bunların 
içerisinden en iyi bilineni ve en sık kullanılanı, 
Response Evaluation Criteria in Solid Tumors 
(RECIST) kriterleri olmuştur [1]. RECIST kri-
terleri, glial tümörlere özel değil, bütün tümör-
ler için geliştirilmiş genel bir değerlendirme 
sistemidir.

Santral sinir sisteminin en sık görülen primer 
malign tümöru olan glioblastomun (WHO gra-
de IV) 2000’li yıllardan önceki tedavisi, kitle-
nin cerrahi olarak rezeksiyonunu takiben tüm 

beyne radyoterapi (RT) uygulanması şeklinde 
idi [2]. Yüksek dereceli glial (YDG) tümörler 
için son yıllara dek geniş kabul görmüş ve yay-
gın olarak kullanılmış olan tedaviye yanıt de-
ğerlendirme sistemi, 1990’da yayınlanmış olan 
Macdonald kriterleridir [3]. Diğer değerlen-
dirme sistemlerine benzer şekilde Macdonald 
kriterlerinde de, manyetik rezonans görüntü-
leme (MRG) bulgularına ve klinik bulgulara 
dayanılarak tümörün tedaviye yanıtı başlıca 4 
kategoriye ayrılmaktadır: Tam yanıt, kısmi ya-
nıt, stabil hastalık ve progresyon. Macdonald 
kriterleri, tedaviye yanıt değerlendirmesinde 
bir kilometre taşı olmakla birlikte bazı önemli 
sınırlılıklar da içermektedir. Bunlar; 1) Tümö-
rün sadece kontrast tutan bileşeninin değerlen-
dirilmesi ve bu kontrastlanan bölgenin yalnızca 
iki boyutunun ölçülmesi, 2) Ölçüm yapılırken 
multipl tümöral odakların, rezeksiyon kavite-
lerinin ve kistik bileşenlerin dikkate alınmaya-
rak, tümöral ölçüme dahil edilmeleri, 3) Tedavi 
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ile ilişkili olabilecek değişikliklerin tanımlan-
mamasıdır.

Sonraki yıllarda, cerrahi rezeksiyon teknikle-
rindeki ilerlemeler, fonksiyonel MRG (BOLD 
görüntüleme), difüzyon tensor görüntüleme/
traktografi gibi ileri görüntüleme yöntemleri 
sayesinde güvenli tarafta kalınarak daha ge-
niş rezeksiyonların yapılabilir hale gelmesi ve 
daha da önemlisi yeni adjuvant kemoterapö-
tiklerin kullanıma girmesi ile birlikte YDG tü-
mörlerde sağkalım sürelerinde kayda değer bir 
artış sağlanmıştır.

Günümüzde, yeni tanı almış bir YDG tümö-
rün standart tedavisi; önemli nörolojik fonksi-
yonlar korunacak şekilde mümkün olan mak-
simum cerrahi rezeksiyonun ardından 6 hafta 
boyunca kombine kemoradyoterapi (KRT) ve 
takiben 6 ay boyunca aylık idame oral kemo-
terapi uygulaması şeklindedir. Hastalık tekrar 
ettiğinde ise ikinci basamak kemoterapötik 
ajanlara geçilir.

	 Cerrahi	

YDG tümörlerde, progresyonsuz sağkalım 
sürelerinin tümörün rezeke edilebilen kısmının 
büyüklüğü ile doğrudan ilişkili olduğu gösteril-
miştir (4). Ancak cerrahi sonrası kalan nörolo-
jik defisitin morbiditeyi arttırdığı ve toplamda 
daha kötü bir sağkalım oranına yol açtığı kabul 
edilmektedir (5). Bundan dolayı, cerrahi öncesi 
fonksiyonel MRG (fMR) ile kıymetli korteksin 
haritalanması ve difüzyon traktografi ile beyaz 
cevher yolaklarının tümör ile ilişkisinin göste-
rilmesi, cerrahi planlamaya kılavuzluk etmesi 
açısından oldukça önemlidir. Cerrahi öncesi 
kıymetli korteksin haritalanmasının, yukarıda 
sözü edilen faydalarından başka, daha küçük 
bir kraniyotomiye imkan sağlaması ve operas-
yon süresinin kısalması gibi ikincil yararları da 
bulunmaktadır (6).

Cerrahi sonrası MRG, ilk 72 saatte hatta 
mümkünse ilk 24 saatte yapılmalıdır. Bu MRG 
incelemesinde, rezeksiyon sahasının uzanımla-
rı, tümörün ne kadarının çıkarıldığı, varsa rezi-
dü tümör dokusunun büyüklüğü ve olası cer-
rahi komplikasyonlar değerlendirilir. Cerrahiye 
bağlı iskeminin tespit edilebilmesi için difüz-
yon görüntülemeyi de içermelidir. Takip MRG 

ise -klinik durumda beklenmedik bir değişiklik 
veya cerrahi sonrası gelişen nörolojik defisitin 
gidişatını değerlendirmek amacıyla yapılmı-
yorsa eğer- KRT’nin tamamlanmasını takiben 
4-6 hafta içerisinde yapılmalıdır. Tetkik mutla-
ka kontrast madde verilerek gerçekleştirilmeli 
ve difüzyon görüntülemesini de içermelidir. 
Gadolinium-bazlı kontrast öncesi ve sonrası T1 
ağırlıklı (A) görüntüler elde olunmalı ve müm-
künse doğru bir ölçüm ve karşılaştırma için, 
preoperatif tetkik ile kesit düzlemleri ve açıları 
aynı olmalı veya volümetrik inceleme yapıl-
malıdır. Gereklilik halinde MR perfüzyon, MR 
spektroskopi ve pozitron-emisyon tomografisi 
(PET) de incelemeye dahil edilmelidir.

	 Kemoterapi	

Temazolamid (Temodar®), DNA alkilasyonu 
ve metilasyonu yoluyla hücre ölümüne neden 
olan ve oral olarak kullanılan bir kemoterapö-
tik ajandır. Bir DNA tamir proteini olan O-me-
tilguanin-DNA-metil transferaz (MGMT) geni 
promotor bölgesinin metillenmiş olmasının 
temozolamid ve radyoterapiye cevabı önemli 
oranda arttırdığını gösteren çok sayıda çalışma 
vardır [7-9].

Bevacizumab (Avastin®), bir monoklonal 
antikor olup VEGF’yi (vascular endothelial 
growth factor-vasküler endoteliyal büyüme 
faktörü) bloke etmek suretiyle tümörün kanlan-
masını ve oksijenizasyonunu bozar. Rekürren 
YDG tümörlerde kullanılır ve sağkalım üzerin-
deki etkisi sınırlıdır [10].

YDG tümörlerin tedavisinde son dekatta kul-
lanıma giren bu yeni adjuvant tedaviler, yeni 
ve karmaşık görüntüleme bulgularını da bera-
berinde getirmiştir. Hem Macdonald kriterle-
rindeki yetersizlikler hem de bu yeni ajanlara 
özgü yeni görüntüleme bulguları nedeniyle, 
RANO (Response Assessment in Neuro-On-
cology Criteria) çalışma grubu, 2010 yılında, 
YDG tümörlerin tedaviye yanıtını değerlen-
dirmede yeni kriterler öne sürmüşlerdir [11]. 
RANO kriterlerinin Macdonald kriterlerine 
en önemli üstünlüğü, T2/FLAIR hiperinten-
sitesindeki değişikliklerin, kontrast tutmayan 
ya da ölçülemeyen lezyonların da hesaba ka-
tılmasıdır (Tablo 1) [10]. Ancak T2/FLAIR 
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lezyonlarının nedeninin, tümöral lezyonların 
yanı sıra vazojenik ödem, cerrahi veya RT’nin 
tetiklediği gliozis, inflamasyon/infeksiyon da 
olabileceği akılda tutulmalıdır. RANO kriterle-
ri, genel itibariyle glioblastom için geliştirilmiş 
kriterler olmakla birlikte düşük dereceli glial 
tümörlere de uyarlanmıştır [12].

RANO kriterlerinin genel prensipleri:
1.	 Kontrast tutan lezyonun boyutu belirlenir-

ken en uzun kesitsel çap esas alınır.
2.	 Hem kontrastlanan hem de kontrastlanma-

yan tümör bileşenleri değerlendirilir.
3.	 Yanıtın (tam veya kısmi) taramalarda te-

yid edilmesi gerekir (≥ 4 hafta).
4.	 Steroid dozu ve klinik durum da hesaba 

katılır.
5.	 Ölçülebilir (2 boyutlu olarak, kontrast tu-

tan, sınırları net, en düşük çapı 1 cm, ardı-
şık 2 aksiyel kesitte görülebilen) ve ölçü-
lemeyen (sınırları net olmayan lezyonlar 
veya en büyük dik çapı 1 cm’den az olan) 
tümörler tanımlanmalıdır.

	 Psödoprogresyon (Yalancı- ilerleme)	

RANO kriterlerine göre tümörün kontrastlı 
T1A görüntülerde %25’ten daha fazla büyü-
mesi progresyon demek için tek başına yeterli 
bir bulgudur. Fakat, esasen kontrast tutulumu 
kan-beyin bariyerindeki bazulmanın bir göster-
gesidir. Dolayısıyla bu anormal kontrastlanma, 
tümöral progresyonun bir göstergesi olabilece-
ği gibi infarkt, inflamasyon veya nekroza da ait 
olabilir. Gerçek tümöral progresyon ile ilişkili 
olmayan, KRT’nin tamamlanmasını takiben 
ilk 3 ay içerisinde ortaya çıkan ve radyolojik 
olarak kendini kontrastlanmada artış ve ödem 

şeklinde gösteren değişiklikler psödoprogres-
yon (yalancı-ilerleme) olarak tariflenmektedir. 
Benzer değişiklikler ilk olarak 1979’da Hoff-
man ve ark. [13] tarafından, RT ve Karmustin 
(BCNU) alan bir grup hastada, 8 hafta sonra 
yapılan görüntüleme taramalarında tariflenmiş-
tir. Hoffman ve ark. [13] bu bulgunun demiye-
linasyona bağlı olabileceğini ileri sürmüşler-
dir. Daha sonra 2004‘de, de Wit ve ark. [14] 
tarafından, psödoprogresyonun ilk detaylı tarifi 
yapılmıştır. Psödoprogresyonda altta yatan pa-
tofizyoloji halen tam olarak aydınlatılamamış-
tır. Temazolamid’in radyosensitiviteyi arttırıcı 
etkisine ikincil gelişebileceği düşünülmektedir 
[15].

Kombine KRT tedavilerinde psödoprogres-
yon görülme sıklığına dair farklı sayılar veren 
raporlar mevcut olsa da görülme sıklığı %10-30 
civarındadır [16, 17]. Psödoprogresyon, tedavi 
bitiminden sonraki ilk 3 ayda daha sık olmak 
üzere 6 aya kadar geç veya ilk birkaç hafta gibi 
erken ortaya çıkabilir [16-19]. Ancak 10 aydan 
sonra görülmesi nadirdir [16]. MGMT metilas-
yonu olan glioblastomlu olgularda psödoprog-
resyon görülme sıklığının daha yüksek olduğu 
bildirilmektedir [19, 20]. Psödoprogresyonun 
uzun sağkalım ile korele olduğunu gösteren 
çalışmalar vardır [16, 21]. Histopatolojik ça-
lışmalar, psödoprogresyon lezyonlarında, aktif 
tümör bulgusu olmaksızın nekrotik doku ve 
inflamatuvar hücrelerin mevcut olduğunu gös-
termiştir [22].

Gerçek tümöral progresyon ile psödoprog-
resyon ayırımını yapmak, uygun tedaviyi belir-
lemek açısından kritik önem taşır. Gerçek bir 
progresyon durumunda temazolamid tedavisi 
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Tablo 1: RANO (Response Assessment in Neuro-Oncology) kriterlerinin özeti

	 Tam yanıt	 Kısmi yanıt	 Stabil hastalık	 Progresif hastalık

T1- Gd (+)	 Yok	 ≥ %50 ↓	 <%50 ↓, <%25 ↑	 ≥ %25 ↑

T2/FLAIR	 Stabil, ↓	 Stabil, ↓	 Stabil, ↓	 ↑

Yeni lezyon	 Yok	 Yok	 Yok	 Var

Steroid	 -	 Stabil, ↓	 Stabil, ↓	 -

Klinik semptomlar	 Stabil, düzelme	 Stabil, düzelme	 Stabil, düzelme	 Kötüleşme

Gerekli kriterler	 Hepsi	 Hepsi	 Hepsi	 Herhangi biri



sonlandırılır ve ikinci basamak tedavi olan an-
tianjiojenik tedaviye geçilir. Tedavi seçenekle-
rinin ve bevacizumab’ın sağkalım üzerinde et-
kisinin sınırlı olması nedeniyle, tedaviye bağlı 
değişikliklerin, erken progresyon şeklinde yo-
rumlanarak temazolamidin yeteri kadar uzun 
bir süre kullanılmadan erken sonlandırılması 
sağkalım süresini etkileyebilecek önemli bir 
faktördür. Psödoprogresyon genellikle asemp-
tomatiktir ve herhangi bir tedavi gerektirmeden 
kendiliğinden geriler. Semptomatik olgular-
da kortikosteroid kullanımı gerekebilir. Psö-
doprogresyon şüphesi olan olgular, herhangi 
bir tedavi verilmeden kısa intervalli (6-8 hafta) 
görüntüleme (beyin MRG) takibine alınır. De-
ğişiklikler gerçekten psödoprogresyonu temsil 
ediyor ise kontrastlanmada ve T2/FLAIR hipe-
rintensitesinde tedrici bir azalma olacaktır [14].

Gerçek ile yalancı progresyonu ayırmada ya-
pısal MRG çoğu zaman yetersiz kalmaktadır 

[23]. Young ve ark. [23], yapısal MRG bulgula-
rının bu iki antiteyi ayırmakta genelde yetersiz 
olduğunu, fakat subepandimal kontrastlanma 
bulgusunun gerçek tümöral progresyon lehine 
görece sık bir bulgu olabileceğini bildirmiş-
lerdir. Yapısal MRG’nin yetersiz kaldığı du-
rumlarda, fizyolojik/fonksiyonel görüntüleme 
yöntemlerinin, gerçek ile yalancı progresyon 
arasında ayırımında yararlı bilgiler sağlayabi-
leceği gösterilmiştir (Resim 1).

	 MR Perfüzyon	

Hem ‘dynamic susceptibility contrast 
(DSC)’ hem de ‘dynamic contrast-enhanced 
(DCE-permeabilite)’ teknikleri, gerçek ile ya-
lancı progresyonun ayırımında kullanılagelen 
MR perfüzyon teknikleridir. DSC-MR perfüz-
yon incelmesinde, damar yoğunluğundaki artı-
şın bir göstergesi olan CBV (cerebral blood vo-
lume-serebral kan akımı)’nin artması, tümöral 
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Resim 1. A-F. Psödoprogresyon. Glioblastom nedeniyle opere olan ve kemoradyoterapi alan 50 yaşın-
daki hastanın, kraniyal MRG incelemesinde (A-C), sağ anterior frontaldeki rezeksiyon kavitesinin 
uzağında, periventriküler ve kallozal yerleşimli çok sayıda yeni ortaya çıkan kontrastlanmalar izleni-
yor. MR spektroskopi incelemesinde (D) bu lezyonlarda Cho/NAA oranının tümör aleyhine değişmiş 
olduğu ve anormal lipid-laktat pikinin ortaya çıktığı görülüyor. Psödoprogresyon ön tanısı nede-
niyle hastanın tedavisine, herhangi bir değişiklik yapılmaksızın devam ediliyor. Üç ay sonra yapılan 
takip görüntülemesinde (E, F) bu  lezyonlar tama yakın rezolüsyon gösteriyor. 

A

D

B

E

C

F



neo-anjiogenezin dolaylı bir göstergesi olarak 
kabul edilmektedir [24, 25]. Psödoprogresyon-
da ise neo-anjiogenezin olmaması nedeniy-
le CBV değerleri düşüktür. MR permeabilite 
(DCE-perfüzyon) ile yapılan çalışmalar daha 
sınırlı olmakla birlikte, artmış Ktrans (vasküler 
permeabiliteyi) değerlerinin tümöral progres-
yonu telkin eden bir bulgu olduğu gösterilmiş-
tir [26, 27]. 

	 MR Spektroskopi	

Dokunun biyokimyasal ve moleküler kom-
pozisyonunu gösteren bir teknik olan MR 
spektroskopi, psödoprogresyonun ayırıcı ta-
nısında kullanılagelen bir başka ileri MR gö-
rüntüleme tekniğidir. Kolin pikinin potansiyel 
olarak, canlı tümöral dokuyu göstermede du-
yarlı bir biyokimyasal belirteç olduğu kabul 
edilmektedir. Gerçek tümöral progresyonda 
kolin (Cho) ve kolin/kreatin (Cho/Cr) artarken, 
N-asetil aspartat azalır; psödoprogresyonda ise 
NAA, Cho ve Cho/Cr azalır [28-31].

Yukarıda sözü edilen ileri MR görüntüleme 
yöntemlerinden hiçbiri tek başına gerçek-ya-
lancı progresyonu ayırt etmede yüksek duyar-
lılık veya özgüllüğe sahip değildir. Maalesef, 
halen bu ayırımı yapabilen güvenilir bir radyo-
lojik biyobelirteç yoktur. Günümüz şartlarında, 
psödoprogresyon bir ön-tanı olarak belirtilip 
takipler sırasında geriye dönük olarak konulan, 
genellikle radyolog ve nöroonkoloğun birlik-
te karar verdiği klinik bir tanıdır. Tanıda altın 
standart yöntem hala doku örneklemesidir.

Gerçek progresyon ile psödoprogresyonun 
ayırımımda yararlı olabilecek bazı klinik bul-
gular ve görüntüleme özellikleri Tablo 2’de 
özetlenmiştir.

	 Psödo-Response (Yalancı-Yanıt)	

Neo-anjiogenez, beyin tümörleri de içerisin-
de olmak üzere agresif tümörlerin karakteristik 
bir özelliğidir. VEGF inhibisyonu, son yıllarda 
nöro-onkoloji alanındaki aktif klinik çalışma 
konularından biri haline gemiştir. FDA (Ame-
rikan Gıda ve İlaç Dairesi), 2009’da, bir VEGF 
inhibitörü olan bevacizumab etken maddeli 
Avastin®’in rekürren glioblastom tedavisinde 
kullanılmasını onaylamıştır. Bevacizumab‘in 
yeni tanı almış glioblastomdaki etkinliği ise 
bilinmemektedir. Santral sinir sistemi tümör-
lerinde bevacizumab’in endikasyonları gli-
oblastom ile de sınırlı değildir. Menenjiom, 
epandimom, vestibüler şvannom tedavisinde 
de kullanılmaktadır. Bu yeni ajan, görüntüleme 
bulgularında bazı şaşırtıcı değişikliklerin orta-
ya çıkmasına neden olmuştur. Bevacizumab‘in 
permeabiliteyi azaltmadaki etkisi nedeniyle, 
tümör boyutlarında belirgin bir değişiklik ol-
maksızın, kontrastlanmada azalma olabilir. 
Hatta bu bulgu genellikle, kitle benzeri yeni 
bir difüzyon kısıtlılığı veya tümörün kontrast 
tutmayan infiltratif bileşeninde artış ile birlikte 
görülür. RANO kriterlerine göre, kontrast tutan 
tümoral bileşende %50’den fazla küçülme ol-
ması kısmi yanıt anlamına gelmektedir. Ancak 
MRG’de kontrastlanmadaki artışın her zaman 
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Tablo 2: Gerçek progresyon ile psödoprogresyonun ayırımında kullanılabilecek bazı özellikler

	 Psödoprogresyon	 Gerçek progresyon

Semptomlar	 Yeni nörolojik semptom yok	 Yeni nörolojik semptom var

MGMT	 Metillenmiş ↑	 Metillenmemiş ↑

Lezyon sayısı	 Tek	 Çok sayıda

Kontrastlanma paterni	 Halkasal	 Nodüler, subepandimal

MR perfüzyon	 Stabil, azalan, düşük CBV	 Artan, yüksek CBV

MR difüzyon	 Düşük ADC değerleri	 Yüksek ADC değerleri

PET	 Düşük metabolik aktivite	 Yüksek metabolik aktivite

MGMT: O-metilguanin-DNA-metil transferaz; MR: manyetik rezonans; PET: pozitron emisyon tomografi; ADC: görünür 

difüzyon katsayısı; CBV: serebral kan akımı



tümöral progresyonu ifade etmemesi gibi kont-
rastlanmadaki her azalma da tümör yükündeki 
azalmaya karşılık gelmez (‘kontrastlanmayan 
tümör’). Hedeflenmiş (targeted) tedaviyi (be-
vacizumab-Avastin®) takiben, kontrast tutan 
lezyonda küçülme veya kontrastlamada azal-
ma şeklinde karşımıza çıkan bu fenomen, psö-
do-response (yalancı-yanıt) olarak tanımlan-
mıştır (Resim 2) [32]. Bu değişiklikler tedaviye 
başlanmasından sonra saatler içinde ortaya çı-
kıp 4 haftaya kadar devam edebilir [33, 34]. 
Bevacizumab tedavisi sırasında görülen bir 
başka ilginç görüntüleme bulgusu da inme ben-
zeri difüzyon kısıtlılığıdır. Bu bulgu genellikle 
tedaviye başlanmasında 4-8 hafta sonra ortaya 
çıkar ve tedavi süresince de devam eder [35, 
36]. Bu bulgu, tümöral hiperselülariteye bağlı 
gelişen ADC (apparent diffusion coefficient) 
azalması ile karıştırılmamalıdır. Bevacizumab 
tedavisi sonrası CBV ve permeabilitede belir-
gin azalmalar olur ve bu değişiklikler anormal 
tümöral damarlanmanın normalizasyonunun 
bir göstergesidir [37, 38].

	 Radyasyon Nekrozu	

Radyasyon nekrozunun (RN), radyasyonla 
tetiklenen vaskülopati ve iskeminin bir sonu-
cu olduğu düşünülmektedir [39]. Radyasyonun 
dozu, fraksiyon sayısı arttıkça ve birlikte veri-
len kemoterapötik bir ajan var ise RN görülme 
riski de artar [40]. Nöroradyoloji pratiğinde 
psödoprogresyon ile radyasyon nekrozu çoğu 
zaman içiçe geçen antiteler olup, görüntüle-
me bulguları ile ayırım yapabilmek her zaman 
mümkün olmamaktadır. Psödoprogresyon tanı-
mı gereği ilave bir tedavi gerektirmeden kendi-
liğinden geriler; fakat bazen radyasyon nekrozu 
veya tedavi-ilişkili nekroza dönüşebilir. Böyle 
lezyonlar için daha önceleri “erken radyo-
nekroz” tanımı kullanılıyordu [41]. Bir anlam-
da, psödoprogresyon, tedavi ilişkili nekrozun 
hafif ve sınırlı bir formu olarak kabul edilebi-
lir [42]. RN tipik olarak psödoprogresyondan 
daha geç ortaya çıkar. RT’den aylar-yıllar son-
ra, genellikle de tedavi sonrası 18-24 ay sonra 
ortaya çıkar. VEGF ekspresyonundaki artış ile 
ilişkili olduğu ve dolayısıyla anti-VEGF anti-
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Resim 2. A-H. Rekürren tümör ve yalancı-yanıt.  Glioblastom nedeniyle opere olan ve kemoradyote-
rapi alan 24 yaşındaki hastanın, kraniyal MRG incelemesinde (A-D), sağ anterior frontaldeki rezek-
siyon kavitesi çevresinde, yeni ortaya çıkan artmış kontrastlanma izleniyor. DCE MR permeabilite 
incelemesinde (B) lezyonda, belirgin artmış Ktrans değerleri izleniyor. Hasta RANO kriterlerine göre 
ilerleyici hastalık olarak değerlendirliyor ve bevacizumab tedavisi başlanıyor. Dört ay sonra yapılan 
takip görüntülemesinde, sol frontalde, difüzyon kısıtlılığın geliştiği (E, F) ve T2 lezyonunda belirgin 
boyut artışı olduğu (G) ve tüm bunlarla tezat oluşturacak şekilde, belirgin bir kontrastlanma azal-
ması olduğu (H) dikkati çekiyor. 
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korlarının (bevacizumab) radyasyon nekrozu-
nun ilerlemesini yavaşlattığı gösterilmiştir [43, 
44]. RN gelişimi, total sağkalımı etkilememek-
tedir [40]. Histopatolojik olarak koagülasyon 
nekrozunun görülmesi karakteristiktir.

MRG’de radyasyon nekrozu tipik olarak, 
radyasyon portu içerisinde kalan alanda, sık-
lıkla periventriküler yerleşimli, yer kaplayan 
nekrotik ödemli lezyon şeklinde izlenir. Post-
kontrast görüntülerde kurvilineer ve nodüler 
paternde kontrastlanan, dış kenarında “yayılan 
dalga” benzeri görünümü olan, ‘İsviçre peyni-
ri’ veya ‘sabun köpüğü’ şeklinde izlenir (Resim 
3). Sıklıkla periventriküler yerleşim gösterme-
lerinin nedeni olarak, bu bölgenin uzun medül-
ler arterler tarafından görece zayıf kanlanan, 
kollaterallerin olmadığı ve dolayısıyla radyas-
yon vaskülopatisine daha duyarlı bölgeler ol-
malarından kaynaklanabileceği ileri sürülmek-
tedir [45].

MR spektroskopi ve MR perfüzyon gibi ileri 
MR görüntüleme yöntemleri tümöral progres-
yon ile radyasyon nekrozu ayırımında oldukça 
faydalı bilgiler sağlamaktadır. Psödoprogres-
yona benzer şekilde RN’de azalmış CBV, tü-
möral progresyondan ziyade RN lehinedir. MR 
spektroskopide ise lipid-laktat pikleri, NAA, 
Cho ve Cr’de azalma RN lehinedir. Histopato-
lojik incelemeler, genellikle radyasyon nekro-
zu ve tümörün birarada olduğunu göstermek-
tedir [46].

RN’nin tedavisinde, kortikosteroidler, vi-
tamin E, pentoksifilin ve hiperbarik oksijen 
kullanılmaktadır. VEGF’nin RN’de serebral 
ödemin bir aracısı olması nedeniyle, RN teda-
visinde bevacizumab da kullanılmaktadır [47].

	 Sonuç	

YDG tümörlerin tedaviye yanıtını değerlen-
dirmede, altın standart bir görüntüleme moda-
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Resim 3. A-I. Radyasyon Nekrozu. Sol temporal lob yerleşimli glioblastom 
nedeniyle kemoradyoterapi alan hastada, tedaviden 1 yıl sonra yapılan 
kraniyal MRG (A-G). Aksiyal T1A görüntüde (A), sol temporoparietalde, 
radyasyon portu içerisinde kalan alanda, periventriküler yerleşimli, hete-
rojen kontrast tutan ve takipte ortaya çıkmış lezyon izleniyor. Lezyonun 
‘sabun köpüğü’ görünümünde oluşuna dikkat ediniz. Aksiyal T2A görün-
tüde (B), lezyonun heterojen hipointens olduğu ve belirgin periferal öde-
minin olduğu anlaşılıyor. DAG’da (C, F) ise bu lezyonun özelllikle santral 
kesimi belirgin difüzyon kısıtlılığı gösteriyor. MR perfüzyonda lezyonun 
düşük CBV (D) ve düşük permeabilite (Ktrans) (E) gösterdiği anlaşılıyor. MR 
spektroskopide (G), tüm metabolitlerin belirgin bir düşüş gösterdiği ve 
anormal laktat ve lipid pikleri görülüyor. Kırk gün sonra yapılan takip gö-
rüntülemesinde  (H, I) lezyondaki bariz küçülmeye dikkat ediniz. 
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litesi yoktur. Yapısal MRG’ye ilave olarak MR 
difüzyon, MR perfüzyon, MR spektroskopi 
gibi fonksiyonel görüntüleme yöntemlerinin, 
tedaviye yanıtı değerlendirmede önemli katkı-
lar sunduğu görülmektedir. Bu nedenle günlük 
nöro-radyoloji pratiğinde çoğu zaman yapısal 
MRG incelemesi ile birlikte kullanılmaktadır. 
Ne yazık ki bazı olgularda, sözü edilen fonk-
siyonel görüntüleme modalitelerine rağmen 
karmaşık görüntüleme bulguları hakkında ni-
hai bir karar vermek radyolog için zorlu bir sü-
reç haline gelebilmektedir. Bu olgularda ancak 
histopatolojik örnekleme yoluyla kesin tanıya 
gidilebilmektedir.
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İntrakraniyal Tümörlerin Tedaviye Yanıtının Radyolojik 
Olarak Değerlendirilmesi
Rahşan Göçmen, Kader Karlı Oğuz

Sayfa 151
Psödoprogresyon, tedavi bitiminden sonraki ilk 3 ayda daha sık olmak üzere 6 aya kadar geç veya ilk 
birkaç hafta gibi erken ortaya çıkabilir. Ancak 10 aydan sonra görülmesi nadirdir.

Sayfa 153
Gerçek tümöral progresyonda kolin (Cho) ve kolin/kreatin (Cho/Cr) artarken, N-asetil aspartat azalır; 
psödoprogresyonda ise NAA, Cho ve Cho/Cr azalır.

Sayfa 152
Psödoprogresyon şüphesi olan olgular, herhangi bir tedavi verilmeden kısa intervalli (6-8 hafta) gö-
rüntüleme (beyin MRG) takibine alınır. Değişiklikler gerçekten psödoprogresyonu temsil ediyor ise 
kontrastlanmada ve T2/FLAIR hiperintensitesinde tedrici bir azalma olacaktır.

Sayfa 153
Bevacizumab‘in permeabiliteyi azaltmadaki etkisi nedeniyle, tümör boyutlarında belirgin bir deği-
şiklik olmaksızın, kontrastlanmada azalma olabilir. Hatta bu bulgu genellikle, kitle benzeri yeni bir 
difüzyon kısıtlılığı veya tümörün kontrast tutmayan infiltratif bileşeninde artış ile birlikte görülür. 
RANO kriterlerine göre, kontrast tutan tümoral bileşende %50’den fazla küçülme olması kısmi yanıt 
anlamına gelmektedir. Ancak MRG’de kontrastlanmadaki artışın her zaman tümöral progresyonu 
ifade etmemesi gibi kontrastlanmadaki her azalma da tümör yükündeki azalmaya karşılık gelmez 
(‘kontrastlanmayan tümör’). Hedeflenmiş (targeted) tedaviyi (bevacizumab-Avastin®) takiben, kont-
rast tutan lezyonda küçülme veya kontrastlamada azalma şeklinde karşımıza çıkan bu fenomen, psö-
do-response (yalancı-yanıt) olarak tanımlanmıştır.

Sayfa 152
DSC-MR perfüzyon incelmesinde, damar yoğunluğundaki artışın bir göstergesi olan CBV (cerebral 
blood volume-serebral kan akımı)’nin artması, tümöral neo-anjiogenezin dolaylı bir göstergesi ola-
rak kabul edilmektedir. Psödoprogresyonda ise neo-anjiogenezin olmaması nedeniyle CBV değerleri 
düşüktür. MR permeabilite (DCE-perfüzyon) ile yapılan çalışmalar daha sınırlı olmakla birlikte, art-
mış Ktrans (vasküler permeabiliteyi) değerlerinin tümöral progresyonu telkin eden bir bulgu olduğu 
gösterilmiştir.

Sayfa 154
Radyasyonun dozu, fraksiyon sayısı arttıkça ve birlikte verilen kemoterapötik bir ajan var ise RN 
görülme riski de artar.
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1.	 Aşağıdaki ifadelerden hangisi doğrudur?
a.	 Psödoprogresyon, tedaviden 12 ay sonra ortaya çıkar ve geç radyasyon nekrozu olarak da adlan-

dırılır.
b.	 Yalancı-yanıt bevacizumab tedavisinden sonra görülür.
c.	 Glioblastomun birinci basamak tedavisinde, radyoterapinin yanı sıra temazolamid ve bevacizu-

mab kullanılır.
d.	 Günümüzde, yüksek dereceli glial tümörlerin tedaviye yanıtını değerlendirmede yaygın olarak 

kullanılan sistem Macdonald kriterleridir.
e.	 Macdonald kriterlerinde tümörün kontrast tutmayan bileşeni de dikkate alınır.

2.	 RANO kriterlerine (Response Assessment in Neuro-Oncology Criteria) göre, tümörün tedaviye ya-
nıtı değerlendirilirken aşağıdakilerden hangisi hesaba katılmaz?
a.	 Kortikosteroid kullanım durumu
b.	 Kontrast tutan tümörün boyutları
c.	 Kontrast tutmayan tümörün boyutları
d.	 Ölçülemeyen lezyonların durumu
e.	 Azalmış kontrastlanma (yalancı-yanıt) gösteren lezyonlar

3.	 Aşağıdakilerden hangisi psödoprogresyonun özelliklerinden biridir?
a.	 Klasik olarak tedavi bitiminden sonraki ilk 3 ay içerisinde görülür.
b.	 Tedavi sonrası 3-6. aylarda ortaya çıkan kontrastlanmalar psödoprogresyon değildir.
c.	 Bevacizumab tedavisi ile ilşkili bir durumdur.
d.	 MGMT metilasyonu olan glioblastomlu olgularda daha nadir görülür.
e.	 Toplam sağkalım süresini olumsuz etkiler.

4.	 Aşağıdaki hangisi psödoprogresyondan ziyade gerçek tümöral progresyonu telkin eden bir görüntü-
leme bulgusudur?
a.	 MR perfüzyonda artmış CBV
b.	 MR spektroskopide Cho/Cr oranında azalma
c.	 Kontrastlanmada artış
d.	 PET’de düşük metabolik aktivite 
e.	 Halkasal kontrastlanma

5.	 Aşağıdakilerden hangisi yanlıştır?
a.	 RANO kriterlerine göre kontrastlanmanın %25’ten daha fazla artış göstermesi, ilerleyici hastalık 

tanısı için tek başına yeterlidir.
b.	 İlerleyici hastalık düşnülüyorsa bevacizumab tedavisine geçilir.
c.	 Yapısal MRG bulguları ile yalancı progresyon ile gerçek progresyon kolayca ayırtedilebilir. 
d.	 Bevacizumab anti-anjiojenik bir ajan olup tümörün kontrastlanmasını azaltır.
e.	 DCE MR perfüzyonda (permeabilite) Ktrans artışı gerçek tümöral progresyon lehine bir bulgudur.

Cevaplar: 1b,	2e,	3a,	4a,	5c

İntrakraniyal Tümörlerin Tedaviye Yanıtının Radyolojik 
Olarak Değerlendirilmesi
Rahşan Göçmen, Kader Karlı Oğuz
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