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Merkezi sinir sisteminin rabdoid
tumorleri (AT/RT) — Kisa Bilgiler

1. Hastalik tablosu

Rabdoid timérler nadir gérilen, ¢ok agresif blylyen tiimérerdir ve gogunlukla yasamin ilk iki
yilinda bebeklerde ve kiiglk ¢ocuklarda goériltrler. Embriyonal [embriyonal] timérlerdir, yani son
derece olgunlagsmamis (ayrismamig) hicrelerden kaynaklanirlar. Rabdoid timérler viicudun tim
dokularinda gelisebilir. Ancak en sik beyin ve omurilik (yani merkezi sinir sistemi) etkilenir (yaklasik
%65). Rabdoid timdrler ayrica dncelikle bdbreklerde ve karacigerde ve yumusak dokuda (6rnegin
boyun, uyluk ve gégus duvarinda) goraldr.

Merkezi sinir sisteminin (MSS) rabdoid timorleri "atipik, teratoid, rabdoid tumérler" (kisaca AT/
RT) olarak da adlandirilir. Dinya Saghk Orgiti'nin (DSO, WHO) MSS tiimérleri igin gegerli
siniflandirmasina gére (DSO siniflamasi CNS5) bunlar 4. derece tlimérler olarak siniflandirilir
(toplam 4 dereceden). Bu nedenle 6zellikle hizli blylyen k6t huylu MSS tumorleri olarak kabul
edilirler.

Asagidaki bilgiler sadece merkezi sinir sisteminin rabdoid tiimarleri ile ilgilidir.

2. Rastlanma sikhgi

Merkezi sinir sisteminin rabdoid timorleri (AT/RT) genel olarak nadir gorilir. Almanya'da 18 yas
alti gocuk ve genglerde goérilen tim malign hastaliklarin sadece %0,6'sini olustururlar. Bu, 1 milyon
gocuk basina yaklasik bir yeni vaka gibi ortalama bir siklia (insidans) karsilik gelmektedir. Avrupa
Rabdoid Tumoérler Kayit Merkezine (EU-RHAB) gore, Almanya'da her yil yaklasik 15-22 AT/RT
hastasi kaydedilmektedir (EU-RHAB hakkinda daha fazla bilgi i¢in "Tedavi iyilestirme arastirmalari
ve veri bankasi" bélliimiine bakiniz).

AT/RT neredeyse tum yas gruplarinda goérulir, ancak yasamin ilk iki yilindaki bebekler ve kiguk
cocuklar en sik etkilenenlerdir (yaklasik %80 oraninda). Aiman Cocukluk Cagi Kanser Kayit Merkezi
(Mainz) verilerine goére, AT/RT 1 yasin altindaki ¢ocuklarda en sik gérulen MSS timorleridir. Alti
yasindan itibaren hastalik sadece nadiren tanimlanmaktadir. Hastalarin tani anindaki ortalama yasi
yaklasik 1,5 yildir. Kizlar, erkeklere goére biraz daha sik hastalanir.

3. Yerlesimi ve dagilimi

EU-RHAB kayitlarindan elde edilen rakamlara gore (2005-2024 dénemi), AT/RT vakalarin yaklasik
%50'sinde beyincik (serebellum) veya beyin sapi bdlgesinde (yani infratentoryal) beyincik kbpriclk
acisi (serebellopontin acgi) olarak adlandirilan bdlgede gelismekte ve buradan g¢evre yapilari
invaziv olarak etkilemektedir. Timédrlerin yaklasik %34'l beyincik zari (serebellar ¢adirin) Gzerinde
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(supratentoryal), 6rnegin blylik beyin (serebrumda) blytr. Geri kalan AT/RT epifiz bezi, ara beyin
(diensefalon), omurilik bolgesine dagilir veya vicudun gesitli yerlerinde goralur, yani multifokaldir
(yaklasik %2). Blyuklukleri nedeniyle ¢ikis yerinin kesin olarak belirlenemedigi timdrler de vardir.
Yasli hastalarda supratentoryal rabdoid timérler infratentoryal olanlara kiyasla daha sik géruldr.

AT/RT'i hastalarin %20-30'unda tani aninda, agirlikli olarak merkezi sinir sistemi icinde olmak
lizere metastazlar mevcut olabilir. Ote yandan, MSS disinda metastaz son derece nadirdir ve
neredeyse sadece bu timoérlere yatkinhidi olan ¢ocuklarda gorilir (rabdoid timor yatkinhgi
sendromu olarak adlandirilir). Vakalarin yaklasik %10-15'inde bu sendroma sahip hastalarda ayni
zamanda viicudun diger bolgelerinde de rabdoid timorler geligir (multifokal, senkron timor istilasi).
Bu bir metastaz vakasi degildir.

4. Sebepleri

Bir rabdoid timaorun gelisim nedenleri hentiz tam olarak anlagilamamistir. Bununla birlikte, rabdoid
timorlerin neredeyse tamaminin (yani %90 —95'inden fazlasinin) — vicuttaki konumlarindan
bagimsiz olarak — kromozom 22 izerindeki belirli bir gende yapisal (epigenetik) bir degisiklige sahip
oldugu bilinmektedir. Bu gen, SMARCB1/INI1 proteininin Gretiminden sorumlu olan SMARCB1
genidir (IN/1 olarak da bilinir). Diger seylerin yani sira, bu protein hiicre biyimesi ve olgunlasmasi
(farkhlagma) gibi hiicresel mekanizmalarda énemli bir rol oynar. Genetik kusur (mutasyon), protein
uretiminde basarisizlikla sonuglanir ve bu da hicre dejenerasyonuna ve tumoér gelisimine yol
agabilir.

Cogu vakada, degismis SMARCB1 geni, somatik bir hiicrede kendiliginden olusan dejenerasyon
nedeniyle yalnizca tumor hicrelerinin kendisinde tespit edilebilir. Daha nadir vakalarda (tim
hastalarin %25-30'unda), germ hatti (germline) hicreleri (germinal hiicreler) ve dolayisiyla
vicudun tim hucreleri de etkilenir (germ hatti mutasyonu). Bu, embriyonik gelisim sirasinda
hastanin germ hattinda kendiliginden olusan genetik bir degisiklikten veya (g¢ok nadiren)
ebeveynlerden birinden kalitsal olarak gegen bir bozukluktan kaynaklanabilir. Her iki durumda
da hastalik kalitsaldir, yani degismis gen ve dolayisiyla rabdoid tumor gelistirme yatkinhgi
yavrulara aktarilabilir. Uzmanlar bunu rabdoid timér yatkinlik sendromu (ingilizce: Rhabdoid
Tumour Predisposition Syndrome, RTPS) olarak adlandirmaktadir. Ancak SMARCB1 mutasyonu
olan tum hastalarda rabdoid timor gelismez.

SMARCB1 mutasyonlarina ek olarak, kromozom 19 uzerindeki SMARCA4 genindeki (ayni
zamanda BRG1) mutasyonlar ¢ok nadiren timér hastaliginin nedenidir. Bu mutasyon genellikle bir
ebeveynden kahtilir. Mutasyonun tdrine bagl olarak (SMARCB1 veya SMARCA4) RTPS1 veya
RTPS2 olarak adlandirilir.

Bilmekte fayda var: Bir rabdoid timor yatkinlik sendromu (RTPS1 veya 2), yani bir germ
hatti mutasyonu mevcutsa, hastaligi olan bir ¢ocudun kardeslerinde de hastalik riskinin
artmasi muhtemeldir. Bunun nedeni, sendromun her iki formunun da otozomal dominant olarak
kalitiimasidir; bu da RTPS'li bir ebeveynin gocuklarinin da ailesel germ hatti mutasyonu
tasiyicisi olma olasiliginin %50 oldugu anlamina gelir. Bu nedenle, kalitsal bir rabdoid timdrden
stpheleniliyorsa, etkilenen hastanin ailesi igin onleyici tedbirler onerilir (bkz. Bolum "Tani").
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Hastalik belirtileri

Cok hizh biyume egilimleri nedeni ile, gocuk ve genclerde rabdoid timdrlere bagli hastalik bulgulari
(semptomlan), bir ka¢ hafta icinde ortaya gikar. Diger merkezi sinir sistemi timorlerinde [MSS
tiimord] oldugu gibi, merkezi sinir sistemi rabdoid timoérlerinin (AT/RT) sebep oldugu hastalik
belirtileri, hastanin yasina, timoérin merkezi sinir sistemi icinde bulundugu yere ve yayilma
derecesine bagl olarak degisir. Spesifik olmayan (genel) ve spesifik olan (lokal) hastalik belirtileri
ortaya ¢ikabilir.

5.1. Spesifik olmayan semptomlar (belirtiler)

Spesifik olmayan genel semptomlar timoérin yerlesim yerinden bagimsizdirlar ve merkezi sinir
sistemi tumord disinda baska hastaliklarda da gdérulebilen bulgulardir. Etkilenen ana grup olan
bebeklerde ve kuguk cocuklarda, 6rnegin tiz aglama, huzursuzluk, yorgunluk, uyusukluk, icme
isteksizligi / yemeyi reddetme, kusma, gelisim ve/veya blyime bozukluklari ile kendini gosterir.
Siklikla kafatasi sinirlerinin felci nedeniyle basin edik durmasi da s6z konusudur. Daha buyuk
cocuklar 6rnegin bas ve/veya sirt agrisi veya bas dénmesinden sikayet edebilirler; performans
sorunlari, konsantrasyon sorunlari ve karakter degisiklikleri de bir MSS tiimérinun olasi genel
belirtileridir.

Bu semptomlarin sebebi kafatasinin icinde yavasca gelisen basing artisidir. Blylyen timor kitlesi
kafa igi basinci direkt arttirabilecegi gibi timor basisina bagl olarak gelisen beyin omurilik sivisinin
dolasim bozuklugu da basing artigina sebep olabilir. Beyin omurilik sivisinin dolagsimin bozulmasi
hidrosefaliye de neden olur (beyin omurilik sivisinin kafa icinde birikmesi). Bu durumda bingildaklari
(fontanel) acik bebek ve kiiglik gocuklarda bas ¢evresinde hizl bir artis meydana gelir (makrosefali).

5.2. Spesifik semptomlar (belirtiler)

Lokal (spesifik) semptomlar tumérin merkezi sinir sistemi icindeki yeri ve hangi iglevsel
bolgeleri etkiledigi konusunda bilgi verebilirler. Ornegin, beyincikteki bir rabdoid timér hareket
bozukluklarina, gérme bozukluklarina, denge ve yurime bozukluklarina neden olabilir; blyiik
beyindeki bir timoére hemipleji, ndbetler (sara nébeti) konugsma ve davranis bozukluklarinin yani
sira duyusal bozukluklar da eslik edebilir. Omurilik bélgesindeki bir rabdoid timoér ise siddetli agn
ve cesitli felg tirleriyle (6rnegin mesane-bagirsak fonksiyonu) dikkat cekebilir.

Bilinmesinde yarar var: bu hastalik bulgularinin birinin veya bir gogunun bir hastada
bulunmasi, hastada mutlaka rabdoid tiimér veya baska bir beyin timori oldugu anlamina
gelmez. Yukarida sayilan bulgularin ¢odu, beyin timéru ile hig ilgisi olmayan bir ¢ok zararsiz
hastalikta da ortaya cikabilir. Adi gecen bulgularin varliinda (6rnegin sik tekrarlayan bas
agrilarinda, kiiclk ¢ocuklada orantisiz olarak hizla biyuyen kafagevresi olmasi durumunda),
sebebi belirlenmesi igin bir doktora danismakta yarar vardir. Eger gergcekten rabdoid timér veya
bagska bir beyin timaort s6z konusu ise, ¢ok hizli bir sekilde tedaviye baglamak gerekir.
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6. Tani

Doktor/gocuk doktoru muayene sirasinda hastanin éykustinde (anamnez) ve fiziksel muayenesinde
merkezi sinir sistemine ait kotl huylu timor olabilecedine dair veriler elde ederse, hastayi
Ozellikle gcocuk ve genclerde kanser ve kan hastaliklari uzmani bir klinige (Pediatrik Onkoloji ve
Hematoloiji Klinigine) sevk edecektir. Clinkl boyle bir timor stiphesi durumunda hastanin kéti huylu
MSS tiimérine sahip olup olmadiginin anlasilabilmesi igin degdisik alanlardaki uzmanlarin birlikte
calismalari ve genis kapsamli tetkiklerle bir sonuca varilmasi gerekmektedir. Hastanin en iyi sonucu
verecek, en uygun tedaviyi alabilmesi igin gliomun tipinin belirlenmesi ve vicuttaki yayilma evresinin
saptanmasi da gereklidir.

6.1. Tumor tanisi igin kullanilan goruntiileme yontemleri

MSS'nin rabdoid timora (AT/RT) stphesi, dikkatli bir tibbi dyki (anamnez), fiziksel ve nérolojik
muayenenin ardindan ulfrasonografi ve manyetik rezonans tomografisi (MRI) gibi gériintiileme
ybntemleri kullanilarak netlike kazanir. Hizhi bir agikhiga kavusturmak icin bilgisayarli tomografi
taramasi (acil BT) da gerekli olabilir. Bu yéntem ile merkezi sinir sisteminde bir timér olup olmadigi
anlasilmis olur. TUmérin yeri ve boyutu ile komsu yapilarla olan sinirlari da ¢ok net bir sekilde
gOrulebilir.

6.2. Doku ornegi alinmasi (biyopsi) ve incelenmesi

Taniy! kesin olarak dogrulamak igin bir doku 6rnegdi alinmalidir (biyopsi). Bu genellikle cerrahi bir
islem (operasyon) gerektirir. Alinan doku daha sonra histolojik, immiinohistokimyasal, sitogenetik
ve molekiler olarak analiz edilir. Ozellikle degismis bir SMARCB1 veya SMARCA4 geninin
saptanmasi rabdoid timér tanisini kolaylastirir (bkz. “Sebepleri” béliimii). immiinohistokimyasal
incelemenin bir pargasi olarak, SMARCB1 veya SMARCAA4 proteininin kusurlu bir gen nedeniyle
hicrelerde eksik olup olmadigini belirlemek igin timoér dokusunun 0Ozel olarak boyanmasi
gerekebilir. Sitogenetik ve molekiiler genetik, bu genetik kusuru dogrudan tespit etmek igin
kullanilabilmektedir.

Tamér dokusunda gergekten bir SMARCB1 veya SMARCA4 mutasyonu mevcutsa, kan (veya diger
timorsiiz doku) genellikle bir germ hatti mutasyonunu, yani rabdoid timor yatkinhik sendromunu
(RTPS) ekarte etmek icin molekiler genetik kullanilarak incelenir. Bu durumda, kan hucreleri (veya
diger doku hiicreleri) de degismis geni igerir. Ozellikle iki yagin altindaki gocuklarda, viicudun farkli
bdlgelerinde timorleri olan hastalarda (senkron timéorler) veya ailesel timér 6ykisu oldugunda,
yani ailede tim&r 6ykusU varsa, germ hatti mutasyonundan stphelenilir.

Doku 6rnegi alinmadan 6nce rabdoid timor yatkinlik sendromunun (RTPS1 veya RTPS2) varligi
biliniyorsa, bireysel vakalarda (6rnegin ¢ocuklar ameliyat edilemeyecek kadar hasta ise) sadece
kan testi kullanilarak da tani konulabilir. Bunun nedeni, kan hicrelerinde SMARCB71 veya
SMARCA4 mutasyonu olan kuguk bir gocukta gorintileme yoluyla tespit edilen kéta huylu bir
timorin neredeyse kesinlikle bir AT/RT olmasidir. Ancak kan testi doku 6rneginin yerini alamaz.

Tdimoér dokusunun SMARCB1 veya SMARCA4 mutasyonu agisindan incelenmesine ek olarak,
DNA metilasyon profilinin belirlenmesi de giderek daha dénemli hale gelmektedir. Bu molekuler
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genetik yontem kullanilarak AT/RT (g farkh molekdiler (epigenetik) alt tipe veya alt gruba ayrilabilir
(ATRT-MYC, ATRT-SHH, ATRT-TYR), bunlardan bazilari blyime davraniglar agisindan da
farklihk gosterir (ayrica bkz. béliim “Tedavi planlamasi”).

Bilinmesi onemli: Bir germ hatti mutasyonu tespit edilirse, bu sadece hastanin prognozu
Uzerinde degil, ayni zamanda muhtemelen aile Uyeleri agisindan da bir sonu¢ dogurmaktadir.
Bu nedenle uygun &nleyici tedbirler alinmalidir (asagidaki rabdoid yatkinlik sendromu igin
Onerilere bakiniz).

6.3. Hastaligin yayginhgini arastiran tetkiler (tumor
evrelemesi)

Eger rabdoid tumor tanisi kesinlesirse, hastalidin tim vicuttaki yayginhdini arastirmak icin ek
tetkikler gereklidir. Rabdoid timoérler siklikla metastaz olugsturdugundan ve 6rnegin merkezi sinir
sisteminde (MSS) ve bobrekte ayni anda (senkron rabdoid tiimér) olmak Gizere baslangigtan itibaren
vicudun farkl bélgelerinde de ortaya ¢ikabildiginden, bir timér tespit edildiginde her zaman tim
vicudun kapsamli bir géruntileme incelemesi yapllir.

Kural olarak, MSS icindeki metastazi diglamak igin beyin ve omuriligin manyetik rezonans
gOruntilemesi (manyetik rezonans tomografisi, MRT) yapilir ve en az bir kez tim vicut MRT'si
de yapilir. Sonuncusu uzak metastazlari ve/veya senkron rabdoid timorleri tespit etmeye veya
dislamaya yarar. Buna ek olarak, genellikle ameliyattan sonra beyin omurilik sivisi (BOS) tiumér
hlcreleri acisindan incelenir. Beyin omurilik sivisini elde etmek i¢in lomber omurga bdlgesinde bir
ponksiyon (lomber ponksiyon) yapilmasi gerekmektedir.

6.4. Tedavi bagslanmadan yapilmasi gereken tetkikler

Tedaviye hazirlik olarak, 0Ornegin elektrokardiyografi (EKG) vel/veya Kkalp ultrasonografisi
(ekokardiyografi, EKO) ile kalp fonksiyonlarinin kontrolii veya beyin dalgalarini incelemek igin
elektroensefalografi (EEG) gibi bagka tetkikler de yapilabilir. Genis c¢apl kan tetkileri ile bazi
organlarin fonksiyonlari (6érnegin bobrek ve karaciger) degerlendirilir, tedavi oncesi ve tedavi
sirasinda dikkate alinmasi gereken metabolik bozukluklar tespit edilebilir. Tedavi sirasinda
meydana gelebilecek degisiklikler erken fark edilebilir ve bu tur ilk bulgular ve diizenli kontroller
sayesinde daha etkili bir sekilde degerlendirilebilir.

Cocugun genel durumu izin veriyorsa, tani sirasinda noropsikolojik incelemeler (6rnegin soru
formlar kullanilarak) de yapilabilir [bkz. néropsikoloji]. Bunlar, gocugun gelisim duzeyi ve bilissel
yeteneklerinin yani sira herhangi bir anormalligin kayit altina alinmasina ve daha sonra yapilacak
arastirmalara temel teskil etmesine yardimci olur. Yasam kalitesine iliskin arastirmalar da
eklenebilir.

Bilinmesi gereken nokta: Yukarida sayilan tetkiklerim timu her hasta icin gerekli olmayabilir.
Ote yandan muhtemelen yukarida sayilmayan baska tetkikler de gerekli olabilir. Cocugunuzla
ilgili hangi muayenelerin planlandigini ve her bir muayenenin neden gerekli oldugunu
doktorunuza veya tedavi ekibinin diger Gyelerine sorunuz.
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6.5. Supheli rabdoid tumor egilimi sendromu igin oneriler

Bir hastada germ hatti mutasyonu ve dolayisiyla rabdoid timaor gelisimine kalitsal yatkinlik (rabdoid
timor yatkinhk sendromu, RTPS) tespit edilirse, hastaligin bir ebeveyn tarafindan gcocuga aktariimis
olmasi mumkundir. Ancak vakalarin buyik cogunlugunda bu degisiklige yeni bir mutasyon neden
olmaktadir.

Ebeveynlerden kalitsal olarak gegmesi halinde, hastanin biyolojik kardeslerinde de rabdoid timor
gelisme riski artacaktir (ayrica bkz. boliim "Sebepleri”). Boyle bir riski ortadan kaldirmak veya
gerekirse kardesler igin erken teshis énlemleri almak igin, tedavi ekibi hasta gocugun ebeveynlerine
bir kan testi yaptirmalarini 6nerecektir. Bu test pozitif gikarsa, yani ebeveynlerden birinde de germ
hatti mutasyonu varsa, kardeslere de kan testi yapiimalidir. Testler insan genetigi konusunda
uzmanlasmig laboratuvarlar tarafindan gergeklestirilir. Uygun danismanlik da tavsiye edilir.

RTPS'nin ailede gorilduga biliniyorsa ve daha o6nce saglkh olan bir aile UGyesinde
germline mutasyon bulunursa, etkilenen ¢ocugun/cocuklarin dogumdan itibaren fiziksel/nérolojik
muayeneler, manyetik rezonans tomografi ve ultrasonografi (bas, karin ve gogus) yoluyla yakindan
izlenmesi Onerilir.

Psikososyal Bakim Hizmetleri

Bir cocugun kanser olmasi tim aile igin stresli bir durumdur. Klinikteki veya daha sonra
tedavi sonrasi merkezindeki psikososyal ekip, tanidan tedavinin sonuna kadar ve tedavi sonrasi
bakim sirasinda hastalara ve yakinlarina danismanlik ve destek saglar. Lutfen bu hizmetten
yararlanmaktan c¢ekinmeyin. Bu hizmet, Almanca konusulan Ulkelerdeki tim pediatrik onkoloji
merkezlerinin tedavi anlayisinin ayrilmaz bir parcasidir. Bu konuyla ilgili kapsaml bilgileri burada
bulabilirsiniz

7. Tedavi planlamasi

Tani konduktan sonra tedavi planlamasi yapilir. Mimkin oldugunca kisiye 6zel ve hastaya
uyarlanmis (risk adaptasyonlu) bir tedavinin gergeklestirilebilmesi amaciyla, tedavi ekibi tedavi
planini hazirlarken hastadaki prognozu (tedavi basarisi, sag kalim) etkileyen belirli faktorleri (risk
ve prognoz faktérlerini) dikkate alir.

Merkezi sinir sisteminin rabdoid timorleri (AT/RT) icin en dénemli prognostik faktorlerden biri
hastanin tani anindaki yasidir. Yas, tedavinin ne kadar yogun olabilecedini belirler ve dolayisiyla
hastanin hayatta kalma sansini etkiler. Ornegin, rabdoid timérler igin ¢ok etkili bir tedavi olan
radyoterapi, 3 yasin altindaki cocuklar icin yalnizca sinirli élgtide bir secenektir ve genellikle 12
ayliktan kiguk cocuklar igin kesinlikle bir segenek degildir. Diger standart tedavi yontemlerine
(cerrahi ve kemoterapi gibi) yonelik tolerans da ¢ok kiiglik gocuklarda sinirhdir.

Bir diger 6nemli prognostik faktor de AT/RT'nin molekdiler alt tipidir, ¢inkl bu da hastaligin seyrini
etkileyebilir (bkz. béltim “Tani/ doku érnedi alinmasi”). ATRT-TYR alt tipine sahip hastalarin iyilesme
sansi genellikle diger iki alt tipten birine (ATRT-MYC, ATRT-SHH) sahip hastalardan daha yliksektir.
Bu nedenle alt tipin bilinmesi, beklenen prognoz hakkinda gikarimlar yapilmasini saglar.
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Kalitsal olup olmamanin yani sira rabdoid timorin yeri ve boyutu da hastanin iyilesme sansini
etkileyen diger faktdrlerden biridir. Kalitsal bir hastaligin, yani rabdoid timor yatkinlik sendromunun
(RTPS) varligi, tani aninda timorin metastaz olusturmasi olumsuz prognostik faktorler olarak kabul
edilir. Her iki durumda da, tim timor belirtilerinin kalici olarak tamamen ortadan kaldirilmasi (olumlu
bir prognozu destekler) daha zor hale gelir. Hastaligin kemoterapiye verdigi yanit da énemli bir
prognostik faktordur.

Tdm faktorler, her hasta igin mimkin olan en iyi tedavi sonucunu elde etmek amaciyla tedavi
planlamasinda dikkate alinmaktadir.

8. Tedavi

Rabdoid timorli bir hastanin tedavisi mutlaka gocuk onkolojisi merkezi tarafindan yapiimalidir. Bu
merkezlerde kanser hastasi ¢cocuklarin tedavisi konusunda en modern tedavi yontemlerine alisik,
egitimli doktor ve saglk ekibi bulunmaktadir. Bu bélimlerde ¢alisan doktorlar hastalarini, hastalik
tiplerine 6zgu calisma gruplari ile yakin temas halinde, birlikte gelistirdikleri ve surekli yenilenen
tedavi planlarina goére tedavi ederler.

Tedavinin amaci yiksek oranda iyilesme saglamanin yaninda, tedaviye bagh yan etki ve geg
doénem etkileri olabildigince en aza indirmektir. Bu durum, rabdoid timoérli genellikle ¢ok geng
hastalar i¢in blylk bir zorluk teskil etmektedir. Bebekler ve klglk c¢ocuklar 6zellikle hassas
durumdadir; saldirgan tedavinin akut yan etkilerinden ve genellikle ciddi uzun vadeli sonuglarindan
biylk 6lglide zarar gérirler ve bu nedenle genellikle tedavi edilmeleri zordur. Bu nedenle tedaviden
Once veya tedavi sirasinda en 6nemli adim, bir tedavi girigsiminin yapilip yapilmayacagina veya
devam ettirilip ettirimeyecegine ve egder yapilacaksa bunun iyilesmeye mi (kiratif tedavi) yoksa
agrinin giderilmesine mi (palyatif tedavi) yonelik olacadina karar vermektir.

2007'den uluslararasi SIOPE ATRTO01 tedavi galismasinin 2021 ortalarinda agilisina kadar, rabdoid
timorlld hastalar Avrupa EU-RHAB veri tabani gergevesinde tek tip bir tedavi planina gore
tedavi edilmistir (konsensitis /uzlasi tedavi stratejisi olarak adlandirilir, ayrica bkz. bélim “Tedavi
iyilestirme aragtirmalari ve veri bankasi”). Agagida agiklanan tedavi uygulamalari bu uzlasi tedavi
stratejisine ve Pediatrik Onkoloji ve Hematoloji Dernegi'nin (GPOH) AT/RT igin glincel kilavuzlarina
dayanmaktadir.

8.1. Tedavi yontemleri

Rabdoid timoéri olan hastalar cerrahi (amelyat), kemoterapi ve radyoterapi ile tedavi
edilebilir. Bazi durumlarda, yiiksek doz kemoterapi ve ardindan daha 6nce alinan kan kok
hicrelerinin yeniden nakli (otolog kok hiicre nakli) de bir segenek olabilir. Hangi yéntemin hangi
kombinasyonda kullanilacagi éncelikle hastanin yasi ve saglik durumunun yani sira timaorin
taru, yeri ve boyutuna (ve dolayisiyla ameliyat edilebilirligine) baghdir.

Prensip olarak, ameliyat ve radyoterapi rabdoid timoéri olan hastalar igin en umut verici ve
dolayisiyla en énemli tedavi ydntemleridir. Ancak bunlar tim hastalara uygulanamaz. Ornegin
radyoterapi sadece belirli bir yastan itibaren mimkindir. Kemoterapi (ve muhtemelen yiiksek doz
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kemoterapi) hayatta kalma sansini artirmaya yardimci olabilir ve — 6zellikle gok kiglk ¢ocuklarda
— radyoterapinin kullaniimasina kadar gegen sureyi uzatabilir veya onun yerini alabilir.

8.1.1. Ameliyat (cerrahi girisim, operasyon)

Rabdoid timorll bir hastanin tedavisinde ilk adim, timérin ameliyat edilebilir olmasi kosuluyla,
timord mumkin oldugunca tamamen almaya calismaktir. Clnku ¢calismalar, timoér ne kadar biyutk
Olgide cikarilabilirse hayatta kalma sansinin o kadar ylksek oldugunu defalarca gostermistir.
Metastazi olmayan bdlgesel bir timér olmasi durumunda, timérin tamamen c¢ikariimasini
saglamak icin cerrahi girisim tekrarlanabilir. Ancak ne yazik ki bircok hastada (yani hastalarin
yaklasik %70'inde) cok fazla saglkli doku ¢ikarmadan ve hastanin yasam kalitesini tehlikeye
atmadan tumoru tamamen ¢ikarmak mdmkun degildir. Bunun nedeni tiumérin genellikle uygun
olmayan yerlesimi, hastalarin gen¢ yasta olmasi ve tani aninda timdérin metastazinin [bkz.
metastaz olusturma sik gorilmesidir.

Bir nérosirtirji (beyin cerrahisi) ameliyati yapilirsa, sonraki kemoterapiye hazirlik olarak bir beyin
ventrikiilii (serebral ventrikiil) baglantisi da olusturulur. ilaglar bu ventrikiil yolundan dogrudan beyin
omurilik sivisina (BOS) verilebilir (bu érnegin bir Ommaya rezervuari veya bir Rickham rezervuari
olabilir) (sonraki béliime bakiniz).

8.1.2. Kemoterapi

Ameliyatin ardindan hastanin iyilesme sansini artirmak icin yodun kemoterapi uygulanir.
Kemoterapide kanser hlcrelerinin blyuimesini dnleyip onlari yok eden hiicre buyumesini engelleyici
ilaglar (sitostatik ilaglar) kullanilir. Tedavinin etkinligini artirmak igin cesitli sitostatik ilaglar farkl
kombinasyonlarda kullanilir ve bloklar halinde uygulanir.

Mevcut kilavuzlara gdre standart kemoterapi, bir indiUksiyon (baslangi¢, hicum) ve bir
konsolidasyon (pekistirme) asamasi olmak Uzere iki asamadan olusur ve on iki kemoterapi kiriine
kadar uygulanabilir. indiiksiyon tedavisi timér ve/veya timdr hiicresi sayisinda mimkiin olan
maksimum kontroll saglamayi, konsolidasyon tedavisi ise elde edilen sonuglari korumay1 amaglar.
Kullanilan ilaglar arasinda doksorubisin (DOX) ve ifosfamid, karboplatin ve etoposid (ICE olarak
kisaltilir) veya vinkristin, siklofosfamid ve aktinomisin D (VCA) kombinasyonlari yer alir ve bunlar
doénlisimll olarak intravenéz yoldan uygulanir.

Bu ilaglar kan dolagimi yoluyla tim vicuda dagilir, bu nedenle ayni zamanda sistemik kemoterapi
olarak da adlandirlir. Merkezi sinir sistemindeki timoér hicrelerine daha iyi ulasabilmek igin
sitostatik ilag metotreksat (MTX) beyin ventrikilii Uzerinden dogrudan beyin omurilik sivisina
uygulanir. Bu intraventrikiiler veya intratekal kemoterapi 6nemlidir ¢linkl kan-beyin bariyeriilaglarin
beyne sadece sinirli bir 6lglide gegmesine izin verir.

8.1.3. Isin tedavisi (radyoterapi)

Hastanin tedavi sirasindaki yasina bagl olarak, isin tedavisi (radyoterapi) sirasinda veya
sonrasinda uygulanabilir. Isin tedavisinde cilt Uzerinden etkilenen bdlgeye yuksek eneriili,
elektromanyetik 1sinlar uygulanir. Isinlar timér hicrelerinin bélinmesini engelleyerek, élmelerini
saglar.
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Tamoérin tamamen cerrahi olarak g¢ikarilmasinin yani sira radyoterapi, rabdoid timorler igin
bugine kadarki en énemli tedavi yontemlerinden biridir. Bu ydntemle AT/RT tedavisinde buyuk
basarilar elde edilmektedir ve daha 6nce de gosterildigi gibi hastalar erken radyoterapiden fayda
gérmektedir. Ancak tedavinin ge¢ yan etkileri nedeniyle kullanimi sinirlidir. Bu durum 6zellikle
beyinleri hala gelismekte olan bebekler ve kiiglik ¢ocuklar igin gecgerlidir: Gelisimin erken bir
evresinde radyoterapi, diger seylerin yani sira, normal zeka gelisiminde (biligssel gelisim) ciddi
bozulmalara yol agabilir. Bu nedenle kemoterapi ve gerekirse yiksek doz kemoterapi, radyoterapiyi
mimkin oldugunca geciktirmek veya tamamen kaginmak i¢in kullanilir.

Radyoterapi dusuniliyorsa, isinlama zamani, hedef hacim, radyasyon turi (fofonlar veya
protonlar) ve radyasyon dozu hastanin yasina, dokunun gelisimsel duyarlihdina ve hastaligin
prognostik faktorlerine baghdir:

AT/RT igin mevcut kilavuza gore, radyoterapi 12—18 ayliktan itibaren lokalize timoéri olan gocuklar
icin dusinulmektedir. Tumor bolgesi 54 Gray'e (Gy) kadar radyasyon dozu ile iginlanir. TUmori
beyin omurilik sivisi yoluyla merkezi sinir sistemine yayilmis ¢ocuklarda (leptomeningial metastatik
timarler), G¢ yasindan itibaren beyin ve omurilik radyoterapisi (kraniospinal radyoterapi) disinalir.
Bu durumda, tim merkezi sinir sistemine 35,2 Gy'lik bir radyasyon dozu arti primer tiimére ek bir
doz (boost) (toplam 55 Gy'ye kadar) onerilir.

Yogunluk ayarli radyoterapi (IMRT) gibi modern radyoterapi teknikleri, saglkli dokuya radyasyon
hasarinin en aza indiriimesini saglar [bkz. yogunluk ayarli radyoterapil. Bazi hastalarda
geleneksel radyoterapi (fotonlar kullanilarak) yerine proton tedavisi (proton isinlari kullanilarak) de
disunulebilir, 6rnegin ¢ok kiiglik cocuklarda veya proton tedavisi geleneksel radyoterapiye oranla
acikg¢a avantajliysa. Bunun nedeni, proton tedavisinin ézellikle doku dostu ve etkili olmasidir.

SIOPE ATRTO01 c¢alismasi hakkinda not: Bu calismanin amaclarindan biri, bebeklerde
radyasyona bagli ge¢ hasarin, hastanin iyilesme sansini azaltmadan, radyoterapi olmaksizin
yiuksek doz kemoterapi kullanilarak énlenip dnlenemeyecegini arastirmaktir. Bu amagla,
yuksek doz kemoterapinin mevcut konvansiyonel radyokemoterapiden (12 kiir kemoterapi arti
radyoterapi) daha iyi olup olmadigi arastiriimaktadir. Calismaya metastazi olmayan ve rabdoid
timor egilim sendromu (RTPS) bulunmayan 12-35 aylik gocuklar dahil edilecektir. Arastirma
konusu ve tedavi slireci hakkinda daha fazla bilgiyi “SIOPE ATRT 01 tedavi ¢alismasi”
hakkindaki ek bilgilerde bulabilirsiniz.

8.1.4. Yiiksek doz kemoterapi ve otolog kok hiicre nakli

Bazi hastalarda konsolidasyon asamasinda yukarida agiklanan geleneksel kemoterapi yerine
otolog kék hiicre nakli ile birlikte yliksek doz kemoterapi diuslnulebilir. Bu durumda, hasta alti kir
standart kemoterapi alir (indiiksiyon tedavisi, yukaridaki "Kemoterapi” béliimiine bakiniz), ardindan
karboplatin ve tiotepa (CARBO/TT) ile tedavi edilir. Bdyle bir uygulamada dayanikli timor hicrelerini
de yok edecek yodunlukta ylksek dozda sifostatik ilag verilir.

Ancak yogun tedavi sadece kanser hucrelerini degil, kemik iligindeki kan yapici (hematopoetik)
sistemi de yok ettiginden, hematopoetik kok hiicreler (kan kék hlicreleri) yliksek doz kemoterapiden
Once hastanin kemik iliginden veya kanindan ayristiriir ve tedavi tamamlandiktan sonra geri
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aktarilir (nakledilir). Uzmanlar bunu otolog hematopoietik kék hiicre nakli (otolog HSCT / otolog
KHN veya otolog KIT veya SCT olarak kisaltilir) olarak da adlandirmaktadir.

Ancak bu tedavinin 6n kosulu, kétl huylu hicrelerin buyuk bir kisminin standart kemoterapi ile yok
edilmis, yani hastanin remisyona girmis olmasidir. Bu olduk¢a yodun ve riskli bir tedavi oldugu i¢in
hastanin yagsi ve genel saglik durumu da énemlidir.

Bugline kadar, yiksek doz kemoterapinin tek basina standart kemoterapiden (12 aydan kiiglk
¢ocuklarda) veya geleneksel kombine kemoterapi/radyoterapiden (12 ay ve Uzeri gocuklarda) daha
az etkili olup olmadigi net degildir. Avrupa ¢apinda 1 Haziran 2021'den beri devam eden SIOPE
ATRTO1 semsiye ¢alismasi bu sorulari yanitlamayi amaglamaktadir.

SIOPE ATRTO01 calismasiyla ilgili not: Calisma, 12-35 aylik cocuklarda indiiksiyon
kemoterapisini takiben konsolidasyon ydntemi olarak ylksek doz kemoterapinin (radyoterapi
olmadan) standart kombine radyoterapi/kemoterapi (indiiksiyon ve konsolidasyon kemoterapisi
arti radyoterapi kombinasyonu) ile ayni derecede iyi sonuglar verip vermedigini arastirmaktadir.
12 ayliktan kuglk ¢ocuklar veya radyoterapinin bir se¢genek olmadigi ¢ocuklar icin, calisma
konsolidasyon asamasinda yuksek doz kemoterapinin geleneksel kemoterapiye devam
etmekten daha iyi sagkalim oranlarina yol agip agmadigini inceleyecektir.

8.1.5. Yeni tedavi yaklagimlari

Ginimuizde mevcut olan yodun tedavi yontemlerine ragmen, AT/RT'li gocuklar igin iyilesme
beklentisi tatmin edici degildir. Bu durum &zellikle yiksek riskli hastalar i¢in gecerlidir (geng yas,
elverissiz molekiiler alt tip, germ hatti mutasyonu ve/veya metastatik timor). Ayrica, yogun tedavi
sadece akut yan etkilere degil, ayni zamanda uzun vadeli ge¢ etkilere de yol agmaktadir (6rnegin,
ilgili gelisimsel bozukluklarin eslik ettigi hormon eksiklikleri veya isitme ve gérme bozuklugu gibi
duyusal bozukluklar). Bu durum hastanin yagam kalitesi Gzerinde kalici bir etkiye sahip olabilir.

Yeni ilaglar ve tedavi ydntemleri bulmak amaciyla bilim insanlari bu timorlerle ilgili daha ileri
arastirmalar Gzerinde yogun bir sekilde ¢alismaktadir. Arastirmalarin odaginda rabdoid tiimorlerin
gelismesine ve yayllmasina yol agan molekuler mekanizmalar yer almaktadir. Rabdoid timdrlerde
degisime ugrayan sinyalizasyon basamaklarinin arastiriimasiyla, rabdoid timérlerin tedavisinde
faydali olabilecek cesitli ilaglarin tanimlanmasi mimkin olmustur. Umut verici yeni tedavi
yaklasimlari yapilacak galismalarda denenecektir.

AT/RT niukslU olan hastalar igin kisisellestiriimis tedavi ¢alismalarinin bir pargasi olarak gesitli
yaklasimlar mevcuttur. Bunlar arasinda desitabin veya ribociclib ilaci gibi epigenetik olarak aktif
maddeler ve kontrol noktasi inhibitéreri sayilabilir. Olasi bir tedavi se¢enegi de, 6rnegin MEMMAT
protokollnin bir pargasi olarak metronomik tedavidir.

Ne yazik ki, su anda hasta ¢ocuklar icin sadece birkag agik faz I/ll ¢alismasi bulunmaktadir.
Ornegin NivEnt calismasi, yalnizca belirli bir molekiiler ATRT alt tipine (ATRT-MYC) sahip gocuklari
icermektedir. EU-RHAB veri tabaninin aragtirmacilari yeni ilaglar bulmak ve uygulamak igin titizlikle



Merkezi sinir sisteminin rabdoid timoérleri (AT/RT) — Kisa Bilgiler Sayfa 13

calismaktadir. Bu her zaman klinik olarak kontrol edilen ¢alismalar gergevesinde gergeklesmelidir
(ayrica bir sonraki béliime bakiniz).

9. Tedavi iyilestirme arastirmalari ve veri bankasi

Blyuk tedavi merkezlerinde rabdoid timéri olan gocuk ve gengler, bu hastalarin hayatta kalma
sansini artirmayi amagclayan kilavuzlara ve/veya tek tip (standartlastiriimig) tedavi protokollerine
gore tedavi edilmektedir. Bu tir tedavi protokollerine goére tedavi genellikle tedavi iyilestirme
calismalari veya veri bankalar gercevesinde yurGtulir. Tedavi iyilestirme calismalari [fedavi
iyilestirme aragtirmalari] kontrolli klinik ¢calismalardir. Bu ¢alismalarin amaci hastalari en yeni
bilgiler 1s1§inda tedavi etmenin yaninda tedavi olanaklarini daha iyilestirmek ve gelistirmektir.

Tani aldiklari sirada herhangi bir galisma mevcut olmadidi veya mevcut bir calismanin dahil edilme
kriterlerini karsilamadiklari i¢in bir calismaya katilmayan hastalar bir veri bankasinda kayit altina
alinirlar (register). Boyle bir veri bankasinin (veri tabaninin) birincil amaci, timaor biyolojisinin daha
iyi anlagiimasini saglayacagi umulan tum klinik, molekiiler genetik ve tedaviyle ilgili hasta verilerini
kaydetmektir. Buna ek olarak, sorumlu veri tabani kayit merkezi genellikle tedavi ekibini 0 anda
bilinen mdmkun olan en iyi tedaviye dayali (bagdlayici olmayan) tedavi dnerileriyle destekler, bdylece
hasta bir ¢alisma disinda da en uygun tedaviyi alir.

Su anda AT/RT hastalari igin SIOPE ATRT 01 calismasi ve EU-RHAB kayitlari mevcuttur. Diger
c¢alismalar planlama asamasindadir. Mevcut ¢calismalar / veri tabanlari hakkinda daha fazla
bilgiyi agsagida bulabilirsiniz.

9.1. Avrupa Rabdoid Kayitlar (EU-RHAB-Register)

Rabdoid tiimérler cok seyrek gériilen timérler oldugundan, 2007 yilinda italya'da diizenlenen bir
uzlagsma konferansinda — GPOH uzmanlik derneginden arastirmacilarin girisimiyle — Avrupa'nin bir
bélimundeki tim rabdoid timérlli hastalarin Avrupa Rabdoid Kayit Merkezine (EU-RHAB Kayit
Merkezi, EU-RHAB veri tabani) kaydedilmesine ve standart bir tedavi yontemine (konsensis
tedavisi) gore tedavi edilmesine karar verilmistir. Tedavi rejimi, uluslararasi bir uzmanlar aginin
pargasi olarak gelistiriimistir ve “Tedavi” boliminde ve AT/RT igin glincel kilavuzda agiklanmistir.
Hasta bir calismanin deneme kolunda tedavi edilmedigi surece, tim rabdoid tiimdorler igin (vicuttaki
konumlarindan bagimsiz olarak) standarttir ve bireysel hastaya gére uyarlanmalidir.

Dinya gapinda ¢ok sayida Ulke hastalarini bu EU-RHAB veri tabanina bildirmektedir. Alimanya'da
kanserli cocuk ve gencleri tedavi eden hastaneler, ilgili hastalari uzman kurulusun ilgili calismalarina
veya veri abanlarina bildirmekle yasal olarak yukumludurler. Tedavinin veri tabaninin dnerisine
uygun olarak yuruttltp yuratilmeyecegine iliskin karar her bir klinige aittir. Ancak ebeveynler olarak
¢ocugunuzun EU-RHAB oénerilerine uygun olarak tedavi edilip edilemeyecegdini sorma hakkina
sahipsiniz. Avrupa kayit merkezi, Augsburg Universite Hastanesi Cocuk Hastanesi'nde Profesdr
Dr. Dr. med. Michael C. Friihwald yonetiminde bulunmaktadir. Not: Hastalarin veri tabaninda kayit
altina alinmasina 24.04.2023 tarihinden itibaren gegici olarak ara verilmistir. Yeni EU-RHAB 2.0 veri
tabani halen etik kurul degerlendirmesi asamasindadir.
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9.2. Tedavi calismasi SIOPE ATRT 01

Temmuz 2021'de, AB RHAB veri tabaninin bir pargasi olarak gelistirilen AT/RT'li ¢ocuklar igin
uluslararasi, ¢ok merkezli bir tedavi ¢calismasi baslatildi: SIOPE ATRTO01 “semsiye” ¢alismasi.
Bu baglamda “semsiye” terimi, calismanin birka¢ boélimden olustugu ve etkilenen hastalari risk
profillerine bagli olarak bir tedavi koluna atadigi anlamina gelir.

0-17 yas arasi Avrupa’daki batliin hastalar Umbrella calismasina dahil edilecektir. Butlinlestirilmis
randomize (rastgele) tedavi iyilestirme calismasi 12-35 aylik hastalar icin tasarlanmistir [bkz.
randomizasyon]. Calismaya Almanya'dan ve neredeyse tiim Avrupa iilkelerinden (Fransa, Isvicre,
ingiltere, Ispanya ve Portekiz dahil) gok sayida tedavi merkezi katiimaktadir. Calisma merkezi
Augsburg Universite Hastanesi'nde Prof. Dr. med. Michael C. Frithwald yénetiminde bulunmaktadir.

9.3. Yeni caligsmalar

EU-RHAB'In bir pargasi olarak, toplanan veriler temel alinarak yeni ¢alismalar da gelistiriimektedir.
Su anda rabdoid timérlere karsi etkili olmasi muhtemel yeni bir bilesenin test edilmesi igin bir faz I/
Il calismasi planlanmaktadir. Ayrica, nikseden hastaligi olan hastalarin tedavisi igin yeni bir tedavi
protokoll gelistiriimektedir.

10. Tedavi basarisi (prognoz)

Merkezi sinir sisteminin rabdoid timoéri (AT/RT) olan ¢ocuklarin iyilesme sansi (prognoz), EU-
RHAB cercevesinde standartlastiriimis, multimodal tedavi stratejileri sayesinde 6nemli olglide
artmistir. En elverisli tedavi grubunda 5 yillik sagkalim oranlari artik %71,5'in Gzerindedir. Ancak
olumsuz prognostik faktorlere sahip hastalar igin, yogun tedaviye ragmen sagkalim beklentileri hala
koétadur. EU-RHAB kayitlarinin sonuglarina gore ortalama olarak (yani tm risk gruplarinda) 5 yillik
sagkalim orani %35-40 civarindadir.

Belirleyici prognostik faktorler 6zellikle hastanin tani anindaki yasi, timor tipi (kalitsal veya
kalitsal olmayan, molekuler alt tip) ve timoérin boyutu, yeri ve yayilimi ve dolayisiyla timaorun
tamamen cikarilma olasilhigidir (ayrica bkz. “Tedavi planlamasi” béliimdi). Hayatta kalma sansi buna
dayanarak hastadan hastaya degisir:

* Lokal, metastatik olmayan, kolayca ameliyat edilebilen ve kalitsal olmayan rabdoid timori
olan ve tani aninda 3 yasindan buyik olan hastalarin, timériin ameliyat sirasinda tamamen
cikarilabilmesi ve erken radyoterapinin mimkin olmasi kosuluyla, iyilesme beklentileri
genellikle iyidir.

* Ayni durumda olan ancak yasi 1 ile 3 arasinda olan ¢ocuklarda niks riski daha yuksektir ve
dolayisiyla iyilesme olasili§i daha dugiktir.

* Prognoz, 6zellikle AT/RT'nin belirli molekdler alt tipleri de mevcutsa, 1 yasin altindaki bebekler
ve kuglk gocuklar icin ézellikle kétadur.

* Ayni durum, olumsuz prognostik faktorlere, yani yiiksek riskli rabdoid tiimoére sahip diger
tim hastalar igin de gecerlidir. Bunlar arasinda germ hatti mutasyonu, yani rabdoid timér
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gelistirmeye yatkinligi olan hastalarin yani sira ameliyat edilemeyen primer timéri veya
metastatik hastaligi olan hastalar da yer almaktadir.

Bununla birlikte, olumsuz prognoz faktérlerine ragmen tedaviden (cerrahi, kemoterapi, muhtemelen
yuksek doz kemoterapi ve radyoterapi) fayda goéren hastalar da vardir, dolayisiyla uzun sireli
sagkalim mimkindur. Bu ylksek riskli hastalar i¢in de iyilesme sansini artirmak amaciyla tedavi
c¢alismalarinin bir pargasi olarak yeni molekuler tedavi yaklasimlari arastiriimaktadir.

Uyari: Yukarida s6zU edilen sagkalim oranlari istatistiksel verilerdir. Yalnizca tim rabdoid
timorld hastalari igin gecerli ve gergede uygun bir ifade olusturmaktadirlar. Bir hastanin
iyilesecegi veya iyilesmeyecegi konusunda istatistije dayanarak bir sey sdylemek mimkin
degildir.
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ameliyat

anamnez

ara beyin

ayrismamis

beyin
beyin omurilik sivisi

beyin sapi
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tedavi amaciyla bir hastaya uygulanan cerrahi islemdir; bazi
ender durumlarda tanisal amacli olarak da uygulanabilir. Cerrahi
girisim Ozel aletler kullanilarak genel anestezi (narkoz) altinda
gerceklestirilir.

hastallk gecgmisi, Oykusl; hastalik belirtilerinin - gelismesi;
hastaligin mevcut durumu ve gecmisiyle ilgili bilgilerin
tumd. Doktorun hastasiyla yapacadl anamnez konusmasinda,
sikayetlerinin baslamasi, seyri ve risk faktorleri (6rnegin irsi
hastalik durumu séz konusu olup olmadigi) sorulur, arastirilir ve
aciklanir.

Ara beyin (diensefalon) beynin hayati 6Gneme sahip bir parcasidir
ve birgcok yasamsal islevi kontrol eder. Beyin koku ile blyuk
beyin arasinda yer alir ve islevine gore gesitli boliimlerden olusur.
Ornegin talamus hangi hislerin bilince ulasacagina karar verir ve
bunlari islem merkezlerine aktarir. Hipotalamus ise hormon ve
sinir sistemi arasinda bir araci gérevi gérur ve 6rnegin 1s1 dengesi,
su dengesi, karbonhidrat degisimi, yag ve protein degisimi,
tansiyon gibi metabolizma islevlerini yonlendirir. Buna karsin
hipofiz bezi ise kendisine bagh bircok diger bezlerin iglevlerini
kontrol eder. Ara beynin diger parcgalari ise 6rnegin kas hareketleri
ve organizmanin gece gunduiz ritmini idare ederler.

buradaki anlami: heniz fonksiyonunu ve gorevini yerine
getiremiyen ve genellikle 6rnegin kdk hlcrelerinde oldugu gibi
sinirsiz sayida boltnebilme 6zelligine sahip hicreler. Ayrismamis
hiicre ve dokularin ayrismis hiicre haline gelmeleri (ayrismalari)
basamak halinde gerceklesir. Dolayisiyla ¢ok sayida ayrisma
evresi bulunmaktadir.

merkezi sinir sisteminin (MSS) kafatasinda bulunan kismi; beyin
kafatasi cukurunda korunmus vaziyette bulunur, beyin zariyla
kaphdir ve esas olarak sinir dokusundan meydana gelir.

beyin ventrikelindeki hiicrelerden olusan sivi; yaralanmalardan
korumak ve besin maddeleriyle beslemek amaciyla beyni ve
omuriligi igine alir.

beyin ile omuriligin baglanti noktasi; solunum, kalp atiglari ve
tansiyon gibi hayati 5neme sahip fonksiyonlari idare eder. Ayrica
g6z kapaklarinin agilip kapanmasi, yutkunma veya oksirme
refleksi, gbzyaslarinin akmasi ve tukurik olusturulmasi gibi
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beyin ventrikalli

beyincik

beyincik kdpricik agisi

biligsel

bingildak

biyopsi

blylk beyin

onemli diger refleksleri idare eder. Beyin sinirlerinin ana hareket
noktasi da beyin sapinda bulunmaktadir.

Beyin omurilik sivisi (Liquor cerebrospinalis) ile dolu bulunan
beyin karinciklarina beyin ventrikuli (ventrikeli) denir. Beyinde
dort ventrikel bulunmaktadir. Bunlar omurilik kanalinin beyinde
dort karinciga ayrilan devamini olusturur.

beynin bir pargasidir, blytk beyin ile arka kafatasi gukurundaki
beyin kokl (beyin sapi) arasinda yer alir; beyincik 6rnegin
vicudun tum hareketlerini koordine eder. Ayrica dengeyi
saglamada en énemli roll Ustlenir.

beynin arka kismiyla beyincik arasinda bulunan ufak bir
alandir; bu dar alanda toplam 12 adet beyin sinirinden 10
tanesinin merkezi boélimleri bulunmaktadir. Beyincik kopricik
acisinda hastallk sonucu meydana gelebilecek degisiklikler
beyin sinirlerinin ve beyincigin islev kaybina arizalanmasina yol
acabilirler, 6érnegin kafa ici basinci artigi bulgulari (intrakranyal
basing artisi).

Bu terim beyinde gergeklesen bilgi isleme stirecglerini tanimlamak
icin kullanilir. Biligssel strecler tim disinme, hafiza, karar verme
ve kavrama surecleridir. Bilissel islevler 6rnegin algilama, dikkat,
konsantrasyon, hafiza, eylem planlama, yargilama, problem
¢bzme ve iletisimi icerir.

kafatasinda kafa kemikleri arasinda bulunan, Uzeri bag dokusu ile
kapli kemik boglugu, normal sartlarda en gec¢ 2. yasta tamamen
kapanmigs olur

mikroskopik inceleme amaciyla doku numunesi alinmasina
biyopsi denir. Biyopsi islemi 6érnegin igi bos bir igne ile ponksiyon
seklinde, pense, sonda veya benzeri doku koparici 6zel bazi
tibbi enstriimanlarin kullaniimasiyla veya skalpel (kiiglk bisturi)
ile ameliyat yoluyla gerceklestirilir.

beynin en blylk en gelismis kismina biytk beyin denir; hemisfer
adlandirilan iki pargadan yani lobdan olusur. Bunlar kalin sinir
baglariyla biribiriyle irtibatlidir. Beyin loblari degisik gdrevier
ustlenirler. Beynin en dis tabakasi olan buyuk beyin kabugunda
6grenme, konusma ve disinme merkezleri ve bunlarin yanisira
biling ve hafiza merkezleri bulunmaktadir. Ornegin gozlerden ve
kulaklardan gelen bilgiler beynin bu tabakasindaki merkezlerde
islenir.
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genlerin aktivitesini kontrol eden duizenleyici slre¢ (epigenetik
dizenleme); enzimler metil gruplarini DNAnin belirli yapi taglarina
(nUkleotidler, nukleobazlar) baglar ve bdylece onlari kimyasal
olarak degistirir. NUkleotidlerin temel yapisi korundugundan, bu
bir mutasyon degil, epigenetik degisim (modifikasyon) olarak
adlandirihr. Metilasyon yoluyla genlerin epigenetik aktivasyonu
veya baskilanmasi, diger seylerin yani sira kanser gelisimine
katkida bulunabilir.

Diinya Saglik Orgiti (WHO = World Health Organization)
tarafindan belirlenen ve c¢esitli (k6ti huylu) hastaliklarin
siniflandirimasina (klasifikasyonuna), teshisine ve farklarini
tesbit etmeye yarayan uluslararasi standartlar.

kalbin ultrasonla muayenesi; kalp fonksiyonunu degerlendirmek
hedefiyle ultrasonla yapilan bir muayenedir; bundan kasit,
kalp kapakgiklarinin konumunu, kalp kasinin duvar kalinhgini,
pompalanan kani hacmini vesaire dlgmektir.

beynin elektriksel aktivitesini 6lgme metodu; elektroensefalogram
(kisaca EEG), beynin elektriksel aktivitesinin grafiksel olarak
gOsterilmesidir.

kalbin elektriksel aktivitesini 6lgme metodu

elektromanyetik 1sinlar (elektromanyetik dalgalar) birbiri ile
baglantil elektrik ve manyetik alanlardan olusur. Rdntgen
Isinlari, gama isinlari, radyo dalgalari, 1si dalgalari ve isik,
elektromanyetik i1sinlara 6rnek olarak sayilabilir.

heniz erken gelisme evresinde bulunmak, olgunlasmamis

Embriyoda organ gelisiminin meydana geldigi (emriyonal
donemin 3. hafta ile 8. hafta sonu arasindaki doénemi)
ifade eder. Daha genis kapsamda embriyogenez, yumurtanin
déllenmesinden embriyoda organlarin olusmasina kadar gecen
surenin tamamidir. Organ gelismesinin tamamlanmasindan
sonra, yani yaklasik 9. gebelik haftasindan itibaren, embriyo fetiis
adini alir.

iki beyin yarim kiresi arasindaki diensefalona (arabeyin)
bagh hormon bezidir; gérevi muhtemelen 1sik seviyelerindeki
degisikliklere yanit veren bir hormon olan melatonin tretmektir.

biyolojide bir uzmanlhk alanidir; gende depolanan bilgiyi
degistirmeden genlerin daha gig¢li veya daha zayif okunmasina
yol agan molekiler mekanizmalarla ilgilenir. Bu tur epigenetik
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fiziksel muayene

foton

gen

genetik

germ hatti mutasyonu

germinal hicre

germline

gOruntileme yéntemleri

GPOH

surecler yoluyla hicreler, 6rnegin hangi proteinleri, hangi
miktarlarda ve ne zaman Urettiklerini kontrol ederler.

tani yani teshise ydnelik muayenelerin énemli bir unsurudur.
Vucudun bazi organlarini ellemek veya dinlemek ve ayrica bazi
refleksleri kontrol etmek seklinde gerceklesir. Amag olasi hastalik
belirtilerinin, hastaligin ve seyrinin tespitidir.

eski Yunanca igiktan; elektromanyetik radyasyonun en kuguk
birimi; her foton enerji tasir;

kromozomdaki  kalitsal  birimdir;  belirli ~ bir  proteinin
olusturulmasina yarayan bilgileri igceren desoksiribonuklein
asitinin (DNA) bir parcasidir.

genlerin irsilik yani kalitsallik 6zelligi; irsiyet

disi veya erkek esey (Ureme, germ) hicrelerinde (yumurta
hicreleri veya sperm) meydana gelen ve bu sekilde yavrulara
aktarilabilen mutasyon (genetik degisim); bir germ hatti
mutasyonu durumunda, yavrularin tim vicut hicreleri genellikle
degisiklikten etkilenir. Bunun aksine, "somatik" mutasyonlar germ
hatti disindaki vicut hiuicrelerinde meydana gelir ve aktariimaz.

cinsel doéllenme yetenegine sahip olgun hicreler (kadinlarda
oositler [yumurtalar], erkeklerde sperm huicreleri)

bireyin gelisimi sirasinda genetik materyalin dogrudan aktarimina
hizmet eden hiicre dizisi; dollenmis hiicre ile baslar ve ilkel esey
(Greme) hicrelerinin olusumu yoluyla Gremeden sorumlu esey
bezlerinin dokusunun olusumuna yol agar.

vicudun i¢ kesimlerinden gérinti elde edilmesini saglayan
muayene metodlari; bunlarin bazilar érnegin ultrasonografi ve
rontgen muayeneleri, bilgisayar tomografisi, manyetik rezonans
tomografisi ve sintigram metodlaridir. Bunlarin bazilari 6érnegin
ultrasonografi ve réntgen muayeneleri, bilgisayar tomografisi,
manyetik rezonans tomografisi ve sintigram metodlaridir.

Pediatrik Onkoloji ve Hematoloji Birligi (GPOH); c¢ocuk ve
genclerde kanser hastaliklari Almanya uzmanlar birligi. GPOH
gatisi altinda doktorlar, bilim adamlari, bakicilar ve psikologlar
¢ocuk ve genclerde kétl huylu hastaliklarin ve kan hastaliklarinin
arastirimasinda, teshisinde, tedavisinde ve ardil bakiminda elele
calismaktadir.
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iyonlastirici radyasyonun (6rnegin radyasyon tedavisinin bir
parcasli olarak) neden oldugu ve belirli bir kutle (vicut agirhginin
kilogrami) tarafindan alinan (emilen) emilen dozun 6lgt birimi.

Su kafasi terimi, hidrosefali anlamina gelir. Beyindeki
ventrikel (ventrikil) denilen sivi toplanma karinciklarinin gesitli
sebeplerden dolayi genislemesiyle olusmaktadir.

vicudun dokulariyla ilgili; bir histolojlk muayenede (hassas
dokusal incelemede) doku 6rnekleri 6zel bir hazirliktan sonra
(doku kesitleri alinir ve 6zel bir ydntemle boyanir) mikroskop
altinda incelenir.

Hormonlar gesitli viicut bezlerinde uretilen ve farkli gérevleri olan
kimyasal sinyal maddeleridir (proteinler) (6rn. tiroid hormonu,
blylime hormonu, cinsiyet hormonlari).

imminohistokimyasal veya Imminohistolojik  yéntemlerle
isaretlenmis antikorlar (6rnegin boya maddeleri ile) proteinler,
diger hicre ve doku yapilari gérantr hale getirilir.

serebellar gukurun (tentorium cerebelli) altinda, yani arka kraniyal
cukurda yer alir

beyin omurilik sivisi (BOS) kanali igine veya beyin omurilik sivisi
kanali icinde (beyin omurilik kanali beyin omurilik sivisini igerir)

anlami: damar i¢ine veya icinde; burada: érnegin bir ilacin veya
bir sivinin/siispansiyonun damardan enjeksiyon, infizyon veya
transfiizyon yoluyla verilmesi;

ventrikiiler sistem igine (yani beyin omurilik sivisi igine) /
ventrikller sistem icinde (yani beyin omurilik sivisi iginde)

tdm kan hicrelerinin oncll hucreleridirler; kirmizi kirecikler
(eritrositler), beyaz kirecikler (I6kositler), yassi kan parcaciklari
(trombositler) ve bazi diger hicreler kan koék hicrelerinden
olusurlar. Bu silirece kan olusumu denir. Cesitli kan hucreleri
kemik iliginde olusturulur ve oradan kismen kan yoluyla diger
yerlere nakledilir.

kan ile merkezi sinir sistemi (MSS) arasinda bulunan, yalnizca
belirli endojen ve eksojen maddelere karsi gecirgen olan
ve bdylece MSS ile madde aligverisi Uzerinde aktif kontrol
saglayan bariyer; (muhtemelen beyin damarlarinin duvarlarindaki
ve gevresindeki 6zel hiicrelerden olusur).

kan olusturulan yer; igi bos kemiklerin igini dolduran (6érnegin
omurga, legen ve bacak kemiklerinde, kaburgalarda, gégus ve
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kemoterapi

kok hicre nakli

kontrol noktasi inhibitor

kromozom

lomber ponksiyon

makrosefali

manyetik rezonans
tomografi

kopriclik kemiklerinde bulunan) siingerimsi ve ¢ok kanli bir doku.
Kemik iligindeki ilkel kan hucrelerinden (kan kdk hicrelerinden)
olgun kan hiicrelerinin tim cesitleri olusur.

organizmadaki timoér hicrelerinin  frenlenmesi amaciyla
kemoterapdétik veya sitostatik denilen tirden ilaglarin kullaniimasi.

kan olusturan (hematopoetik) kok hicrelerin  kemoterapi
yuluyla 6n hazirlanmalarindan, isinlanmalarindan  veya
immunsuprasyondan sonra aliciya nakledilmesi; koék hucreleri
kemik iliginden veya kan damarlarindan elde edilirler. Kemik
iliginden elde edilen kdk htcrelerin nakline kemik iligi kék hicre
nakli denir. Kan damarlarindan elde edilen kok hucrelerinin
nakline ise perifer kok hiicre nakli denir. Nakledene yani
bagislayana bagl olarak iki kdk hicre nakli sekli bulunmaktadir:
Allojenik ve otolog kok hticre nakli.

timor hicrelerine karsi vicudun kendi bagisiklik sistemini
harekete gegiren ilag (monoklonal antikor); kansere karsi hedefe
yonelik bir bagisiklik tedavisi (immunoterapi) olarak kullanilir.

hicrenin irsi 6zelliklerinin yani genetik bilgilerin tasiyicisidir;
kromozomlar  hiicre  ¢ekirdeginin  pargalaridir;  6zellikle
desoksiribonuklein asitinden (DNA) ve proteinlerden (histon)
olusurlar. Sekil ve sayilari canlinin tiriine goére degisiktir.
insanlarin her hiicresinde 46 kromozom (23 kromozom gifti)
bulunur.

bel kemigindeki omurga kanalina bir igneyle girilip beyin omurilik
sivisindan (likdr) 6rnek numune alinmasi islemidir, 6rnegin
k6t huylu hicre bulunup bulunmadigini arastirmak icin, veya
lumbal kanal igerisine intratekal tedavi gergcevesinde ilaglarin zerk
edilmesi amaciyla veya basing disUrilmesi hedefiyle uygulanan
bir tedavi seklidir.

blyuk kafatasi; kafatasi kemikleri hentz tam kaynamamis yani
acik fontanel bulunan ¢ocuklarda olusabilen su kafasi durumudur
(hidrosefal). Bu durum su kafalilik hali olmaksizin blyuk bir timdor
sebebiyle de meydana gelebilir.

bir godruntileme metodudur; organizmanin i¢ kesimlerinin
Isinlama yapmaksizin goérintilenmesini saglar. Manyetik alanlar
yardimiyla vicudun kesitler halinde goérintileri olusturulur.
Bu kesit resimleri yardimiyla bircok organlarin ve organ
degisikliklerinin degerlendiriimesi mimkin olur.
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merkezi sinir sistemi

metastaz

metastaz olusturma

metronomik tedavi

molekuler

molekuler genetik

MSS

MSS timori

mutasyon

Merkezi sinir sisteminin rabdoid timoérleri (AT/RT) — Kisa Bilgiler

beyin ve omuriligi kapsar; perifer sinir sisteminden ayndir;
vicudun merkezi entegrasyon, koordinasyon ve regllasyon
organidir; dis hislerin islenmesine ve organizmanin kendi Urettigi
uyarilarin islenmesine hizmet eder.

kardes tumor olusmasi veya tumodrlerin vicutta c¢ogalmasi;
tumorld  hicrelerin - bulunduklari  yerden vicudun diger bir
bélgesine aktariimasi sebebiyle olusan urlar. Ozellikle kot huylu
timorlerde rastlanir (kanser).

Hasta hucrelerin kan yollariyla ve/veya lenfatik sistem yoluyla
Onceleri saglikli vicut bdlgelerine ulasip yerlesmesine metastaz
olusturma denir.

timor hicreleri ve onlarin g¢evresi Uzerinde dogrudan ve
dolayh etkileri olan sitostatik ilaglarin nispeten diisik dozlarda
kullaniimasi; metronomik kemoterapi 6rnegin timoéra besleyen
kan damarlarini hedef alabilir (timor anjiyogenezi) veya kansere
karsl bagisiklik cevabini uyarabilir; geleneksel kemoterapiden
farkli olarak metronomik kemoterapi sik veya duizenli olarak
uygulanir; tedavide uzun sureli molalardan kaginilir. Amag timaoru
yok etmek degil, érnedin yeni timoér damarlarinin olusumunu
engelleyerek timor hastaligini dengede tutmaktir.

molekul duzeyi ile ilgili

genetik (kalitim) biliminin ve biyolojinin bir bélimdar; molekiler
genetik, hilcrelerin irsi aktarimi, yapisini, metabolizmasini,
ayrismasini  ve karsilikli etkilesimlerini molekller acidan
inceleyen bir bilim dahdir; bu incelemenin agirlik noktasini sunlar
olusturmaktadir: Deoksiribo niikleik asidinin (DNA) ve ribo niikleik
asidin (RNA) kalitsal bilgilerinin analizi, bunlarin protein sentezi
ve gen regilasyonu gercevesinde islenmesidir.

merkezi sinir sistemi / merkezi sinir sistemi igin kisaltma

merkezi sinir sistemi timoérd; MSS timort solid yani dayanikli
bir primer timdrdur, beyinde veya omurilik dokusunda olusur.
Sekunder yani ikincil MSS timodrleri ise, diger organlarda veya
dokularda olugan timérlerden gelen metastazlardir.

kalitsal genetik materyalin degisiklige (diferasyona) ugramasina
mutasyon denir; mutasyon ya kendiliginden dis bir sebep
bulunmaksizin gergeklesebilir (spontan mutasyon) veya adina
mutagen denilen degisik dis etkenler sebebiyle (amagh veya
indUklenmis mutasyon) gergeklesebilir. Vicut hicrelerinde
mutasyon s0z konusu ise buna somatik mutasyon denir. Ovum
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norolojik

ndropsikoloji

norosirurji

Ommaya rezervuari

omurilik

otolog kok hicre nakli

otozomal dominant

Merkezi sinir sisteminin rabdoid timoérleri (AT/RT) — Kisa Bilgiler

yani germinal hicrelerde mutasyon ise generatif mutasyon
diye adlandirilir. Somatik mutasyonlar irsi degildir. Buna karsin
generatif mutasyonda gen tasiyicisinda ciddi tahriba olusabilir.
Genetik malzemede gergeklesen degisikligin derecesine gore
(tek bir gen mi ¢ok sayida gen mi tahribata ugramis, blylk
kromozom kesimleri mi tahribata ugramis yoksa kromozomlarin
hepsinde mi tahribat var) nokta mutasyonu, blok mutasyonu
veya numerik mutasyon ya da strukttrel kromozomal aberasyon
durumlari s6z konusudur.

sinir sistemi ve sinir dokusu fonksiyonu ile ilgili

sonradan ortaya ¢ikan beyin hasarlarini izleyen biligsel
bozukluklarin tani ve tedavisi ile ilgilenen psikoloji igindeki
uzmanlik dahdir; disinme yetenegdi (zeka), dikkat, hafiza, dil ve
motor beceriler gibi beynin iglevleriyle ilgilenir.

ameliyat yani cerrahi anlamina gelen sirlrjinin bir ¢alisma
alanidir; sinir sistemi hastaliklarinin diyagnostik ve operatif
(cerrahi yoluyla) tedavilerini kapsar

kafa derisi altina yerlestirilen, sentetik bir maddeden olusan
ve beynin beyin omurilik sivisi ile dolu kismi ile baglantisi
olan sentetik bir rezervuardir. Sekli kiglk bir yastik¢iga
benzemektedir. Bir ucu ventrikil kateteri ile beyin boslugunda
(genellikle yan ventrikil) diger ucu beynin beyin omurilik sivisi ile
dolu bolimu ile (6rnedin araknoidal kist) baglantihidir. Ommaya
rezervuari (baska bir modelin adi da Rickham rezervuaridir) kisa
bir beyin cerrahi girigsimi ile yerlestirilir. Bu sekilde yerlestirilmis
bir rezervuara su kafa tedavisi (hidrosefali) i¢in kullanilan bir sant
sistemi veya ventrikll kateter sistemi de baglanabilir.

merkezi sinir sisteminin bir pargasidir; gérevi 6zellikle beyinle
diger vicut organlari arasinda iletisimi saglamaktir. Omurilik
Uc¢ kath omurilik zariyla ve kemikten olusan omurga kanaliyla
korunur.

insanin kendisinden kazanilan hicre bagisi; henlz remisyon
evresindeyken kemik iliginden veya kandan alinan kok hiicreler
hastaya tekrar verilir.

bir kalitim bigimi; 6érnedin dogustan gelen hastaliklarda; bir
gen (allel) degisime ugradidi anda bir hastalik veya 0zellik
ortaya c¢ikar. Otozomal (dominant), kalitimin, cinsiyet belirleyici
olmayan kromozomlar (otozomlar) Gzerindeki genler araciligiyla
gerceklestigi anlamina gelir; yani kalitim sekli cinsiyetten
bagimsizdir. Dominant (baskin), bir ebeveynden kalitilan patolojik
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palyatif tedavi

primer timor

prognoz

prognoz faktorleri

protein

proton

proton isinlari

proton tedavisi

Merkezi sinir sisteminin rabdoid timoérleri (AT/RT) — Kisa Bilgiler

olarak degismis bir genin (allel) hastaligin gocukta ortaya ¢ikmasi
igin yeterli oldugu anlamina gelir (kromozom giftindeki ikinci gen
(allel) degismemis, yani saglikh olsa bile). Bu durumda hastalikli
gen baskindir. Kalitsal bir hastaliyin gocuga gegme olasihgdi,
ebeveynlerden birinin etkilenmesi durumunda her gebelik igin
%50dir. Her iki ebeveyn de hastaliga sahip ise veya bir ebeveynde
iki allel degismisse, ¢ocuklar igin kalitim riski artar.

Oncelikle yasam kalitesini korumayi veya iyilestirmeyi amaglayan
antikanser tedavisi; palyatif tedavi, bir hastayi tedavi etmek artik
mumkin olmadiginda 6nem kazanir. Buna karsilik, iyilestirici
tedavi (kUratif tedavi) 6ncelikle hastayi iyilestirmeyi amaglar.

esas timor; metastaz olusturabilen, ilk beliren timor

hastaligin olasi gelismesine yonelik tahmin veya beklenti; tedavi
basari 6ng6risi

hastaligin muhtemel gelismesini kestirebilmeye yardimci 6ngoru
faktorleri (belirleyicileri)

protein govdesi; yapisi sabit bir dizene goére kalitsal olan,
birbirine bagl birka¢ amino asitten olusan ana besin maddesi
(karbonhidratlar ve vyaglarin yani sira). Proteinlerin hicre
cekirdeginde, hicre duvarinda ve vicut sivilarinda birgok
farkh islevi vardir, 6érnegin oksijen tasinmasinda hemoglobin
olarak, enfeksiyonlara kargi savunmada immunoglobulinler
olarak. Tek tek proteinlerin ve organizmadaki toplam protein
konsantrasyonunun belirlenmesi, laboratuvarda kan &rnegi
alinarak gergeklestirilir.

atom icindeki elektriksel olarak pozitif yuklli parcacik; elektriksel
olarak etkisiz noétronlarla birlikte atom c¢ekirdegini olusturur.
Protonlar atom kabugundaki negatif yukli elektronlarin kargi
tarafini olusturur.

protonlardan olusan (¢ boyutlu isinlama; proton iginlamasi
tumorlerin  tedavisinde kullanilir. Isin enerjisinin blyuk kismi
tam olarak tumdrde istenen yere verilir; dusuk enerji saciimasi
nedeniyle ¢cevredeki saglikl doku korunur.

kotl huylu timorleri tedavi etmek igin protonlari kullanan modern
radyoterapi sekli; fotonlarla yapilan geleneksel radyoterapiye
(1sin tedavisine) gore, daha az yan etkiye ve dolayisiyla daha
etkili timor tedavisine olanak taniyan daha yuksek hedefleme
dogrulugu da dahil olmak Uzere ¢esitli avantajlari vardir.
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sara nobeti

semptom

sendrom

sistemik

sitogenetik

Merkezi sinir sisteminin rabdoid timoérleri (AT/RT) — Kisa Bilgiler

Isin tedavisi; kot huylu hastaliklarin tedavisi amaciyla iyonize
edici isinlarin kontrolll kullaniimalari.

Bir calisma cergcevesinde hastalarin bir tedavi veya kontrol
grubuna girmelerini saglayan istastiki sansa goére ayrilma
yontemi. Hastalarin sansa goére gruplara ayrilmasi ile tedavi
¢alismasinin sonuglarini etkileyebilecek sistematik hatalarin
Onlenmesi saglanmis olur.

lyilesme hedefine ulagmaksizin bir kanser hastaliinin
belirtilerinin gegici olarak azalmasi veya kaybolmasi.

kafa derisi altina yerlestirilen, sentetik bir maddeden olusan
ve beynin beyin omurilik sivisi ile dolu kismi ile baglantisi
olan sentetik bir rezervuardir. Rickham rezervuarinin sekli kiglk
bir yastikgiga benzemektedir. Bir ucu ventrikil kateteri ile
beyin boslugunda (genellikle yan ventrikil) diger ucu beynin
beyin omurilik sivisi ile dolu bolimi ile (6rnegin araknoidal
kist) baglantiidir. Rickham rezervuari (bagka bir modelin adi
da Ommaya rezervuaridir) kisa bir beyin cerrahi girigsimi ile
yerlestirilir. Bu sekilde yerlestiriimis bir rezervuara su kafa tedavisi
(hidrosefali) igin kullanilan bir sant sistemi veya ventrikil kateter
sistemi de baglanabilir.

Bazi sinir hlcrelerinin bir hastalik seklinde kontrolstiz olarak
beyinde bosalmalari ve komsu hicrelere sigramalari. Tek
bir yere odakh (fokal) veya bitin vicudu kapsayan kramp
ndbetleri arasinda bir fark gozetilmektedir. Fokal kramp ndbetleri
beynin yalniz belirli bir kesimini etkilerler. Semptomlari beyinde
olustuklar yerlere gore degisik bir gérinim arz eder, 6rnegin
vicudun tek bir yaninin, tek bir kolun veya bacadin krampa
tutulmasi kasilmasi seklinde. Buna karsin genel sinir bosalmalari
beynin birgok bdlgesini birden kapsar ve érnegin vicudun birgok
organinin krampa tutularak titremesine, kasilmasina veya bilincin
aniden kaybedilmesine sebep olabilir.

hastalik belirtisi

cesitli karakteristik bulgularin (semptomlarin) bir araya gelmesiyle
ortaya cikan Klinik bir tablo

vilcudun timuni kapsayan

hlcre c¢ekirdedginde bulunan kromozomlarin sayisi ve yapisi ile
ilgili olarak; hucre cekirdeginde bulunan kromozomlarin sayisi
ve yapisini inceleyen uzmanlk alani; kan, yayma veya doku
ornekleri gibi hiicrelerin mikroskobik incelemesini igerir.
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sitostatik

supratentoryal

tedavi iyilestirme
arastirmalari

timor

ultrasonografi

yogunluk ayarl radyoterapi

yuksek doz kemoterapi

hicre buylmesini Onleyici ilaglar; sitostatik ilaglar, ¢ok cesitli
tirdeki hicrelerin metabolizmasina etki ederek bu hicrelerin ya
ortadan kaybolmasina ya da gogalmasina neden olurlar. Ozellikle
hizli gogalan hticreler sitostatik ilaglardan daha ¢ok etkilenirler.

serebellar gukurun (tentorium cerebelli) Gstlinde, yani orta veya
on kraniyal gukurda yer alir

hastalarin en iyi dizeyde tedavisini hedefleyen ve ayni zamanda
tedavi imkanlarinin iyilestiriimesine ve gelistiriimesine yarayan
kontrolli klinik arastirmalari; Tedavi iyilestirme arastirmalar bir
yandan hastayi iyilestirme sansini arttirmayi hedefler, 6te yandan
tedaviye bagli yan ve geg etkilerin azaltiimasini saglamaya ¢aligir.

iyi huylu (benign) veya kotu huylu (malign) turleri bulunan urlardir

Muayene edilecek organlara cilt Gzerinden ultrason denilen ses
dalgalari yoneltilerek goriinti elde etme yontemidir. Ses dalgalari,
doku ve organ sinirlarinda yani bitim noktalarinda geri yansir
(refleksiyon edilir), bir alici tarafindan alinip bilgisayara iletilir ve
bu suretle gorinta elde edilir.

radyasyon dozunu tumoér bdlgesinde vyuksek hassaslikta
dagitarak gevredeki saghkli dokuyu radyasyona maruz kalmaktan
miUmkin oldugunca koruyan modern radyoterapi teknigi;
radyasyon dozunun yogunlugu radyasyon alani iginde ve
dolayisiyla tam olarak isinlanacak bolgeye gbre ayarlanabilir; bu
ayni zamanda gerektiginde daha yuksek bir radyasyon dozunun
kullaniimasina izin verir.

kanserli hucrelerin hepsini imha etmek hedefiyle hicre
blylmesini frenleyici bir veya birden fazla ilacin (sitostatiklerin)
yogun ve yiksek bir dozajda viicuda zerkedilmesi. bu islem
esnasinda kemik iligindeki kan olusturma sistemi de bundan zarar
gordugiinden, bu tedavinin ardindan hastanin kendisinden alinan
(otolog) veya bir bagdiscidan alinan (allojenik) kan kdk hiicrelerinin
nakli gerekmektedir.
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