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ABSTRACT

AIM: Stereotactic radiosurgery has been used for many years as a primary or salvage treatment modality for intracranial metastatic 
disease in general clinical practice. This study aims to identify the demographics and primary tumour sites of these patients.
MATERIAL and METHODS: The patients treated for intracranial metastatic disease using a Gamma Knife unit at a single institution 
in the approximately 17 years since the unit started operating were retrospectively collected through the patient records.

ÖZ

AMAÇ: İntrakranial metastatik hastalık için primer ve takip eden tedavilerinde radyocerrahi kullanımı yıllardır klinik pratikte 
uygulanmaktadır. Bu çalışmada beyin metastazı için radyocerrahi uygulanan hastaların demografik özellikleri ve primer odaklarının 
tanımlanması hedeflenmiştir.
GEREÇ ve YÖNTEMLER: Tek bir merkezin Gamma Knife Ünitesi’nde, kuruluşundan sonraki yaklaşık 17 yıllık dönemde tedavi 
edilen metastaz vakaları, kayıtlar üzerinden geriye dönük olarak toplanmıştır. 
BULGULAR: Çalışma döneminde tedavi edilen 1130 ayrı hastanın kadın:erkek oranının 1:1,89 olduğu görülmüştür. En yaygın primer 
odak akciğer tümörleri olarak izlenmiştir. Kadınlarda ise meme kanserinin beyin metastazı için radyocerrahi uygulanan hastalarda 
akciğer kanserinden daha sık olarak primer odak olduğu belirlenmiştir. Meme kanseri için radyocerrahi uygulanan hastalar, akciğer, 
renal, rektum/kolon ve prostat kanserlerinden daha genç olma eğilimindedir. 
SONUÇ: Beyin metastazlarının radyocerrahi ile tedavisi, kanıtlanmış başarılı bir tedavi yöntemidir. Hastaların primer odakları yaş ve 
cinsiyetine göre değişkenlik göstermektedir. Bu tedavi yöntemi için hasta seçimi ileri yaş hastalarla kısıtlı değildir ve yaş dağılımları 
diğer modalitelerle tedavi edilen hastalara benzerlik göstermektedir.
ANAHTAR SÖZCÜKLER: Stereotaktik radyocerrahi, Gamma knife radyocerrahi, Beyin metastazı, Demografik özellikler
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█   GIRIŞ

Metastatik beyin tümörlerinin radyocerrahi ile tedavisi-
ne yönelik ilk girişimler 1987 yılına kadar uzanmakta-
dır (20). Yıllar içerisinde bu tedavinin etkinliğine dair 

daha büyük seriler toplanmış ve hatta daha önceden radyore-
zistan kabul edilen tümörlerin dahi daha yüksek doz uygulana-
rak radyocerrahi ile etkin kontrolünün sağlanabildiği bildirilmiş-
tir (8,12). Radyocerrahi kullanımı her geçen gün yaygınlaşmak 
ile beraber; bu modalitenin tercihi özellikle ileri yaş, hastanın 
ileri yaşta tanı almış olması, komorbiditelerinin fazla olması, 
hastanın yaşadığı yerin tedavi merkezine uzaklığı ve eğitim 
durumu gibi birçok faktörden etkilenmektedir (10). Bu tedavi 
modalitesi uygulanan hastaların %79’unun hayat kalitesinin en 
az 12 aylık bir süre için korunduğuna ve hatta % 24’ünde ha-
yat kalitesinde artış görüldüğüne dair yayınlar mevcuttur (14). 
Radyosensitif tümörler için %21’e varan tam yanıt ile ışınlanan 
tümörün kaybolması durumundan bahsedilmektedir (16). Bu 
çalışmada kliniğimizde kuruluşundan itibaren beyin metastazı 
tanısı ile Gamma Knife Radyocerrahi uygulanan hastalarımızın 
demografik özellikleri ve primer odakları incelenmiştir.

█   GEREÇ ve YÖNTEMLER
Tek bir Gamma Knife Ünitesi’nde, kurulduğu Kasım 2003’ten 
Temmuz 2020’ye kadarki 200 aylık dönemde tedavi edilen 
metastaz vakaları incelenmiştir. Hastaların yaş, cinsiyet ve pri-
mer tümör odağı verileri hasta kayıtlarından elde edilmiştir. Bu 
çalışma Gazi Üniversitesi Klinik Araştırmalar Etik Kurulu’nun 
21.09.2020 tarih ve 625 sayılı izni ile yürütülmüştür. 

İstatistiksel analizler için SPSS® (versiyon 27, IBM® Corp., 
ABD) paket programı kullanılmıştır. Sürekli değişkenlerin iki ka-
tegorik değişkene göre karşılaştırılmasında Mann-Whitney U, 
çoklu kategorik değişkenlere göre karşılaştırılması için Krus-
kal-Wallis H testleri kullanılmıştır. Anlamlı fark gösteren Krus-
kal-Wallis testlerinin ileri değerlendirmesi için post hoc olarak 
Bonferroni düzeltmesi uygulanmış Dunn testi uygulanarak dü-
zeltilmiş p değerleri bildirilmiştir. Tüm istatistiksel testler için 
iki yönlü p değerleri değerlendirilmiş ve % 95 güven aralığında 
p<0,05 değeri anlamlı kabul edilmiştir.  

█   BULGULAR
Belirlenen tarih aralığında 1130 farklı hastanın beyin metas-
tazı nedeniyle Gamma Knife tedavisi aldığı belirlenmiştir. Ka-
dın:erkek oranı 1:1,89 olarak izlenmiştir. Yaş ortalamaları (±SS) 
kadınlar için 54,62 (± 11,78), erkekler için 58,65 (± 9,93); or-

tancaları ise (25. – 75. persentil) kadınlar için 54 (47 – 63), er-
kekler için 60 (53 – 64) olarak izlenmiştir. İncelenen hastaların 
410’unun primer odağına net karar verilememiş veya kayıtlar-
da bilgisine ulaşılamamış olup, primer odağa dayalı analizler 
diğer 720 hasta ile yürütülmüştür. Serinin tanımlayıcı istatistik-
leri Tablo I’de verilmiştir.

Beyin metastazı nedeniyle Gamma Knife tedavisi uygulanan 
hastaların yaş dağılımlarının cinsiyete göre farklılık gösterdiği 
izlenmiştir [U = 177.962,5; z = 6,421; p<0,001]. Buna göre er-
keklerin (sıra ortalaması = 610,82), kadınlara göre (sıra ortala-
ması = 479,82) daha ileri yaşta olduğu görülmektedir.

Primer odaklar incelendiğinde en sık akciğer kanseri metas-
tazları için Gamma Knife tedavisi uygulandığı görülmektedir. 
Cinsiyete göre primer odaklar incelendiğinde kadınlara en sık 
meme kanseri nedeniyle tedavi uygulanırken, bunu sırasıyla 
akciğer, rektum/kolon ve over kanserleri takip etmektedir. Er-
keklerde ise akciğer kanseri baskın bir şekilde en yaygın neden 
olup diğer nedenlerden %5’in üzerine çıkabilen izlenmemiştir. 
Akciğer kanseri nedeniyle tedavi alan hastaların çoğunun da 
erkek olduğu görülmektedir.

Yaş dağılımının primer odaklar arasında istatistiksel açıdan an-
lamlı farklılık gösterdiği izlenmiştir [χ2(12) = 77,923; p=<0.001]. 
Post hoc analizlerinde meme kanserine özellikle akciğer, re-
nal, rektum/kolon ve prostat kanserlerinden istatistiksel olarak 
anlamlı şekilde daha erken yaşta beyin metastazı nedeniyle 
Gamma Knife tedavisi uygulanmış olduğuna dair bulgular 
elde edilmiştir (sırası ile düzeltilmiş p değerleri: <0,001; 0,002; 
<0,001; 0,040). Primer odağa göre yaş dağılımları Şekil 1’de 
sunulmuştur.

█   TARTIŞMA

Beyin metastazları için radyocerrahi kullanımı özellikle tüm 
beyin radyoterapinin kognitif yan etkileri nedeniyle ön plana 
çıkmıştır. Çok sayıda metastazın ayrı ayrı hedeflenebilmesi 
ve radyasyon alanı dışında belirebilecek metastazlar için tek-
rarlanabilir olması önemli avantajları arasındadır. Dezavantaj 
olarak, planlanan radyasyon alanı dışındaki potansiyel mik-
roskobik hastalık üzerinde bir etkisi bulunmaması sayılabilir 
(21). Primer tümörün histopatolojisi hasta seçimi için önemli-
dir, birçok primer için radyocerrahi çalışılmıştır ancak, örneğin 
küçük hücreli akciğer kanserlerinin beyin metastazı için, tek 
lezyon varlığında bile, radyocerrahi klasik bilgiye göre ilk ba-
samak tedavi olarak düşünülmese de bu yaklaşımın değişme 
eğiliminde olduğu bildirilmiştir (17). Güncel çalışmalarda çoklu 

RESULTS: A total of 1130 individual patients were treated in the investigated time period. The female:male ratio for these patients 
were 1:1.89. The most common primary tumour site was the lungs. However, breast cancer was found to be more common than 
lung cancer in females. The patients treated for breast cancer also tend to be younger than the patients treated for lung, renal, 
rectum/colon, or prostate primaries.
CONCLUSION: Radiosurgical treatment of brain metastases is a proven and successful modality. The primary tumour site of 
the patients varies by age and gender. This treatment modality is not restricted for the patients with advanced age, and the age 
distribution is comparable to patients treated with other modalities.
KEYWORDS: Stereotactic radiosurgery, Gamma knife radiosurgery, Intracranial metastatic disease, Demographics
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Tablo I: Demografik verilerin Primer Odaklara Göre Tanımlayıcı İstatistikleri

n (% n=720) Ortalama (±SS) Medyan 
(%25 - 75)

Aralık 
(Minimum - Maksimum)

Yaş (Yıl) 1130 57,26 (±10,78) 58 (51 – 64) 93 (6 – 99)
Akciğer 431 (59,9) 58,43 (±9,42) 58 (52 - 64) 79 (20 - 99)
Meme 133 (18,5) 50,24 (±10,89) 50 (43 - 58) 59 (25 - 84)
Rektum/Kolon 38 (5,3) 61,32 (±12,34) 62 (51 - 72) 42 (39 - 81)
Renal 31 (4,3) 58,84 (±9,12) 60 (53 - 64,5) 38 (36 - 74)
Malign Melanom 17 (2,4) 56,94 (±13,05) 56 (51 - 61) 60 (28 - 88)
Over 15 (2,1) 56,60 (±7,56) 56 (52 - 61) 28 (45 - 73)
Nazofarinks 12 (1,7) 57,92 (±8,97) 59 (53 - 63,5) 30 (42 - 72)
Tiroid 10 (1,4) 52,10 (±10,73) 50 (43 - 64) 31 (37 - 68)
Mide/Karaciğer/Safra Yolları 8 (1,1) 57,25 (±10,77) 60 (55 - 64,5) 33 (33 - 66)
Sarkomlar 8 (1,1) 47,50 (±14,24) 46,5 (35 - 59,5) 40 (29 - 69)
Mesane 6 (0,8) 63,83 (±6,62) 64,5 (59 - 70) 15 (55 - 70)
Serviks/Endometriyum 6 (0,8) 56,33 (±3,72) 57 (52 - 59) 9 (52 - 61)
Prostat 5 (0,7) 70,00 (±13,40) 65 (60 - 77) 32 (58 - 90)

Kadın Erkek
Cinsiyet (satır yüzdesi) 
(sütun yüzdesi)

391 (34,6)
(100)

739 (65,4)
(100)

Akciğer 61 (14,2)
(29,3)

370 (85,8)
(79,6)

Meme 125 (94,0)
(49,0)

8 (6,0)
(1,7)

Rektum/Kolon 16 (42,1)
(6,3)

22 (57,9)
(4,7)

Renal 11 (35,5)
(4,3)

20 (64,5)
(4,3)

Malign Melanom 6 (35,3)
(2,4)

11 (64,7)
(2,4)

Over 15 (100)
(5,9)

0 (0)
(0)

Nazofarinks 3 (25,0)
(1,2)

9 (75,0)
(1,9)

Tiroid 7 (70,0)
(2,7)

3 (30,0)
(0,6)

Mide/Karaciğer/Safra Yolları 4 (50,0)
(1,6)

4 (50,0)
(0,9)

Sarkomlar 1 (12,5)
(0,4)

7 (87,5)
(1,5)

Mesane 0 (0)
(0)

6 (100)
(1,3)

Serviks/Endometriyum 6 (100)
(2,4)

0 (0)
(0)

Prostat 0 (0)
(0)

5 (100)
(1,1)

SS: Standart Sapma, %25-75: 25 ve 75. Persentiller.
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Sunulan çalışmada 6 yaştan 99 yaşa kadar geniş bir yelpaze-
de beyin metastazları için radyocerrahi kullanıldığı gösterilmiş-
tir. Ortancalar bu hastaların önemli bir bölümünün hayatlarının 
6. dekadında radyocerrahi tedavi aldıklarını göstermektedir. 
Meme kanseri için 5. dekadın sonu, 6. dekadın başlarını kap-
sayacak şekilde daha genç bir yaş dağılımından bahsetmek 
mümkündür. Prostat ve mesane tümörleri ise daha geç, yak-
laşık 7. dekat civarlarında görülmektedir. Akciğer kanseri tüm 
popülasyonda ve erkeklerde en sık görülen primer odak ol-
muştur. Kadınlarda ise meme kanseri en önde gelen nedendir.

Metastazlar için radyocerrahiyi inceleyen güncel bir çalışma 
kohortunun yaş ortancasını sunulan çalışmaya benzer şekilde, 
59 olarak bildirmiştir. Bu çalışmada tartışılmayan nedenlerle 
kadın:erkek oranının 1,30:1 olduğu ve bununla uyumlu şekil-
de meme kanseri oranını akciğer kanserinin üzerinde bildirdi-
ği görülmüştür (2). Özellikle beyin metastazı olan tüm hasta 
popülasyonunun demografik özelliklerini belirlemeye yönelik 
yürütülmüş bir çalışma, kadın: erkek oranını 1:1,12 olarak bil-
dirmekte ve en sık primerin akciğer olduğunu belirtmektedir 
(18). Beyin metastazı olsun olmasın kanser insidanslarını in-
celeyen güncel uluslararası çalışmalarda bu incelenen kanser 
insidanslarının genellikle 8. dekatta pik yaptığını bildirmektedir 
(19).

Akciğer kanserinde beyin metastazlarını inceleyen güncel bir 
çalışma, beyin metastazı olmayan evre 4 grup için yaş orta-
lamasını 69, beyin metastazı olanlar için ise 61,5 olarak bildir-
miştir (1). Beyin metastazı olan grup için ortalamaları sunulan 
çalışmaya yakın izlenmiştir ancak bu çalışmada kadın:erkek 
oranı 1,14:1 olarak verilmiştir. Bir başka çalışma 2002-2019 
yılları arası geniş bir dönemi incelemiş ve akciğer kanseri cinsi-
yet oranının 5. dekada kadar eşit olduğu, 6. dekat ve sonrasın-
da giderek erkekler lehine bozulduğunu göstermektedir (23).

beyin metastazlarının tedavisinde de genel sağkalım ve biliş-
sel fonksiyonlar açısından radyocerrahinin avantaj sağladığı 
gösterilmiştir (9). Büyük metastazların cerrahi sonrası kavite 
ışınlamalarında gerekirse fraksiyone tedaviler kullanılarak ba-
şarı sağlandığı bildirilmiştir (24).  İntrakranial metastatik has-
talık için radyocerrahi tedavisi Karnofski Performans skoru ≥ 
70 olan (ECOG skoru 0 veya 1), intrakranial hastalık dışında 
sağkalım beklentisi 6 ay üzerinde olan ve ek sistemik tedavi 
imkânları bulunan hastalar için önerilmektedir (7).

Çoklu metastazlarda radyocerrahi kullanımında sağkalımı be-
lirleyen faktörün metastaz sayısındansa toplam tümör hacmi 
olduğu öne sürülmüştür (3,5). Tek fraksiyon için komplikasyon-
ların önlenmesinde önemli olan faktörün 10 veya 12 Gy doza 
maruz kalan toplam normal beyin hacminin önemli olduğu 
ve belirtilmiş, beyin metastazı hastaları için beyin sapı, optik 
trakt gibi hassas yapılar için literatürde rapor edilenden hafifçe 
daha yüksek tolerans dozları kullanılabileceği bildirilmektedir. 
Bu dozların üzerine çıkılmasını gerektiren durumlarda basa-
maklandırma (sayı/hacim bölmek) veya fraksiyonasyon (doz 
bölmek) ile önerilen doz toleranslarının altında kalmaya çalışı-
labilir (11). 12 Gy hacminin 10 cc üzerinde olduğu durumlarda 
artmış radyonekroz ve ilişkili periferik ödem riski bildirilmiştir 
(15). Metastazlar için hacim bölme yaklaşımı genellikle uygu-
lanmamaktadır. Bilgisayar modellemeleri ile çalışılan teorik bir 
çalışmada ancak 10 gün boyunca her gün 10-12 metastaz 
ışınlandığında (100-120 lezyon) normal beyin dokusunun tüm 
beyin radyoterapi ile benzer radyasyona maruz kalabileceği 
sonucuna ulaşılmıştır (4). Leptomeningeal hastalık durumu ge-
nel olarak tüm beyin radyoterapi endikasyonu olarak görülse 
de fokal leptomeningeal hastalık durumlarında başarılı radyo-
cerrahi uygulamaları bildiren çalışmalar mevcuttur (26). Büyük 
beyin sapı metastazları için ise fraksiyone radyocerrahi uygu-
lanabilir bir seçenek olarak sunulmaktadır (6,13).

Şekil 1: Primere göre yaş 
dağılımlarının medyan yaşa 
göre sıralanmış şekilde Tukey 
stili gösterimleri. S/E: Serviks/
Endometriyum, MM: Malign 
Melanom, M/K/S: Mide/Karaciğer/
Safra Yolları, R/K: Rektum/Kolon.



88 88 | Türk Nöroşir Derg 34(2):84-90, 2024

Sözer A. ve ark: Radyocerrahi Uygulanan Metastazların Demografisi

█   SONUÇ
Beyin metastazları için radyocerrahi güvenli ve etkinliği kanıt-
lanmış bir tedavi yöntemidir. Hayat kalitesini koruyucu ve hatta 
artırıcı olduğu gösterilmiştir. Meme kanseri hastaları diğer pri-
merlere göre daha genç olma eğilimindedir. Literatür ile karşı-
laştırıldığında, radyocerrahi uygulanan hasta popülasyonunun 
ileri yaş ile sınırlı olmadığı, beyin metastazı tanısı ile incelenen 
diğer hasta grupları ile benzerlik gösterdiği görülmektedir.

YAZAR KATKILARI
Çalışmanın fikri veya tasarımı: BK
Veri toplama: OYT, ÖD
Veri analizi ve yorumlama: AS, MÇŞ
Makale taslağının hazırlanması:  AS, MÇŞ, GE
Makalenin kritik revizyonu: AS, MÇŞ, GE, OYT, ÖD, BK
Tüm yazarlar (AS, MÇŞ, GE, OYT, ÖD, BK) sonuçları gözden 
geçirmiş ve makalenin son hâlini onaylamıştır.

Meme kanseri için ise, beyin metastazı için radyocerrahi uy-
gulanan 65 yaş üstü ve altı hastaları kıyaslayan bir çalışma, 
medyan yaşı 55 olarak bildirmekle beraber hastalarının ço-
ğunu (3,66:1) 65 yaş altı grup oluşturmaktadır. Bu çalışmada 
Karnofski skoru ve sistemik hastalık durumu gibi diğer klinik 
verilere göre düzeltme uygulandığında yaşın genel sağkalım 
için bir belirleyici olmadığı sonucuna ulaşılmıştır (25). Bu çalış-
manın sonuçları sunulan çalışmaya kıyasla hafifçe daha yük-
sek ortanca yaş verisi sunmaktadır.

Küresel kanser insidansı ve mortalitesinin 1991 yılı sonrasında 
bir düşüş eğiliminde olduğu bildirilmiştir (19). Meme kanseri 
insidansı 2020 yılından beri akciğer kanseri insidansını geçmiş 
olsa da, mortalite nedeni olarak akciğer kanseri birinci sırada-
ki yerini korumaktadır (22). Bu değişimler önümüzdeki yıllarda 
beyin metastazı hastalarının primer sıklığı ve demografik yapı-
sının değişeceğini düşündürmektedir. 

Birçok çalışma kendi algoritmasını sunmakla birlikte perfor-
mans skoru, sağkalım beklentisi ve leptomeningeal hastalık 
dışında fikir birliğine varılmış kriterler bulunmamaktadır. Has-
ta yaşı performans durumundan bağımsız olarak herhangi bir 
çalışmada kriter olarak izlenmemiştir. Klinik tecrübemiz ve tar-
tışılan literatür ışığında oluşturulan bir tedavi algoritması fikir 
verici olması açısından Şekil 2’de sunulmuştur.

Şekil 2: Klinik tecrübemiz ve tartışılan literatür ile önerilen tedavi karar şeması. KPS: Karnofski Performans Skoru, ECOG: Eastern 
Cooperative Oncology Group performans skoru. 
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