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MEDİASTİNAL TÜMÖRLERDE RADYOTERAPİ 

En sık görülen mediastinal tümörler erişkinlerde 

timik neoplaziler ve lenfomalar, çocuklarda ise nöroje-

nik tümörlerdir. Bunun dışında germ hücreli tümörler, 

mezenkimal tümörler ve karsinomlar da görülmektedir. 

Mediastinal tümörlerin tedavisinde radyoterapi (RT) 

önemli rol oynamaktadır. RT, (1) medikal açıdan ino-

perable ya da cerrahi unrezektable hastalıkta definitif 

tedavi olarak, (2) lokal ileri evre hastalıkta multimodal 

tedavi rejiminin bir parçası olarak, (3) cerrahiden önce 

(neoadjuvan) ya da cerrahiden sonra (adjuvan), ya da 

(4) evre IV hastalıkta palyatif tedavi olarak uygulana-

bilmektedir. Mediastinal kitlelerin sıklıkla kritik yapılara 

komşu olması, tedaviye bağlı komplikasyonlar açı-

sından önemlidir. Günümüzde, RT uygulamalarındaki 

gelişmeler ile daha konformal tedaviler (örn. stereo-

taktik RT, 3-boyutlu konformal RT, yoğunluk ayarlı RT, 

görüntü klavuzluğunda RT) yapılabilmektedir. Böylece 

daha sınırlı RT alanlarında, doz eskalasyonu yapılarak 

tümöre yüksek doz RT uygulanabilmekte ve çevredeki 

normal mediastinal yapılar daha iyi bir şekilde koruna-

bilmektedir.

Timoma
Timik neoplaziler nadir görülmekle birlikte ön medi-

astenin en sık görülen tümörleridir (1). Tanı anında %90-

95 oranında lokalizedir ve bu nedenle primer tedavi 

cerrahi rezeksiyondur (2, 3). En önemli iki prognostik 

faktör hastalığın evresi ve tam cerrahi rezeksiyondur 

(4-6). Timik tümörlerin tedavisinde RT’nin rolü net değil-

dir. R0 rezeksiyon yapılan, erken evre hastalarda ya da 

nispeten iyi histolojili (WHO klasifikasyon A) olgularda 

adjuvan RT uygulanmayabilir. RT’nin rolü tartışmalı 

olmakla birlikte özellikle invaziv timomaların (≥ evre II) 

adjuvan tedavisinde önemli rol oynamaktadır. 

Evre II timomalarda, tam rezeksiyon yapılsa bile 

yalnız cerrahi ile lokal rekürrens oranları %30’lara 

varmaktadır. Rekürrens sonrası kurtarma tedavileri-

nin sonuçları kötüdür (7-11). Bu nedenle mediastinal 

plevraya gros fibröz adhezyonu olan ya da histolojik 

olarak kanıtlanmış mikroskopik plevral invazyonu olan 

Masaoka evre II hastalıkta sıklıkla postoperatif RT 

(PORT) önerilmektedir (12).

Evre III timomalarda ise adjuvan RT’nin rolü daha 

belirgindir (7, 13, 14). Evre III hastalıkta R0 rezeksiyon 

yapılan seçilmiş olgulara RT uygulanmayabilir. Ancak, 

tam rezeke edilmemiş olgularda adjuvan RT lokal 

kontrol ve genel sağkalım oranlarını arttırmaktadır (7, 

8, 14). İnkomplet rezeke hastalıkta tedavi sonuçlarının 

kötü olması nedeniyle, sınırda rezeke edilebilir olgu-

larda cerrahi rezektabiliteyi ve lokal kontrolü arttırmak 

için neoadjuvan kemoterapi (KT) ya da RT uygulaması 

gündeme gelebilir, ancak kombine tedavilerin rolü net 

değildir (15-17). 

Rezidü hastalık varlığında ya da evreden bağımsız 

olarak tam rezeksiyon yapılamayan olgulara ise kom-

bine tedavi yaklaşımları uygulanmalıdır. Bu olgularda 

kombine tedaviler tam cerrahi rezeksiyon ve genel 

sağkalım oranlarını arttırabilir. Kombine tedavi uygu-

lanan bir faz II çalışmada 23 olguda sırasıyla 5-yıllık 

progresyonsuz sağkalım ve genel sağkalım %54 ve 

%52 olarak saptanmıştır (18). Bir diğer prospektif faz II 

çalışmada ise kombine tedavi (indüksiyon KT’si - cer-

rahi - RT ve konsolidasyon KT’si) uygulanan 22 olguda 

5-yıllık sağkalım oranı %95’dir (19).

Genel olarak timomalara uygulanan RT dozu, 1.8-

2.0 Gy fraksiyon dozunda, cerrahi sınır negatif ya da 
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yakın olan olgularda 45-50 Gy, mikroskopik pozitif cer-

rahi sınır varlığında 54 Gy, ve gros pozitif cerrahi sınır 

varlığında ise 60 Gy’dir. Preoperatif yaklaşımda ise 

tipik olarak 40-45 Gy uygulanmaktadır. Timomaların 

nadir görülen tümörler olması ve prospektif randomize 

çalışmaların yokluğu nedeniyle doz-cevap ilişkisine ait 

veriler mevcut olmasa da unrezektable lezyonlarda 60 

Gy ve üzeri dozlar gerekebilir (20).

Timomaların tedavisinde görülen en sık RT toksisi-

tesi perikardit ve pulmoner fibrozistir. Literatürde grad 

3 ve 4 toksisite oranları %5-13 oranında bildirilmek-

tedir. RT komplikasyonlarına bağlı ölüm oranları ise 

%1-13’tür (14, 24, 34).

Timik Karsinom 
Timik karsinomlarda da tedavinin en önemli parça-

sını tam cerrahi rezeksiyon oluşturmaktadır (21, 22). 

Timik karsinomların prognozlarının kötü olması nede-

niyle hemen hemen tüm olgulara RT önerilmektedir 

(23). Sıklıkla 1.8-2.0 Gy fraksiyon dozlarında uygulanan 

50-60 Gy RT ile olgularda %90-100 olasılıkla lokal 

kontrol sağlanabilmektedir (23, 24). Sınırda rezektable 

ya da unrezektable olgular neoadjuvan KT ya da tora-

sik RT’den fayda görebilir (25). Kemoradyoterapinin 

rolü net değildir (26).

Timik Karsinoid
Timik karsinoidler nadir görülmektedir, sıklıkla eşlik 

eden endokrinopatiler mevcuttur. Yine diğer timik 

neoplazilerle benzer şekilde primer tedavi tam cerrahi 

rezeksiyondur. Ancak timoma ve timik karsinomlardan 

farklı olarak, timik karsinoidlerde rekürrensler ve uzak 

metastazlar daha sık görülür ve kötü prognozludur 

(27). Tam cerrahi rezeksiyon yapılamayan olgulara 

adjuvan RT±KT verilmelidir.

Malign Mediastinal Germ Hücreli Tümörler
Genç erişkinlerde primer ekstragonadal germ hüc-

reli tümörlerin en sık görüldüğü yer mediastendir (28). 

Seminomatöz ve nonseminamatöz tümörler olarak iki 

gruba ayrılır. Nonseminomatöz tümörler agresif gidiş 

gösterir ve kötü prognozludur (29). 

Malign mediastinal germ hücreli tümörlerde pri-

mer tedavi KT’dir. Seminomatöz tümörlerde KT ya 

da RT almak istemeyen ve KT sonrası rezidü kitle 

kalan (≥3 cm) olgulara cerrahi yapılabilir (30). KT 

alamayan olgularda, RT diğer bir tedavi alternatifi-

dir. Nonseminomatöz tümörlerde ise yoğun sisplatin-

içerikli KT ve tüm rezidü kitlelerin cerrahi rezeksiyonu 

gereklidir (31). Cerrahi yapılamayan rezidü kitlelere RT 

uygulanabilir. Ancak seminomatöz tümörler 30 Gy gibi 

düşük dozlara duyarlı iken, nonseminomatöz tümörlere 

60 Gy ve üstü dozların uygulanması gereklidir.

Mediastinal Nörojenik Tümörler
Arka mediastenin en sık görülen tümörleri nörojenik 

tümörlerdir. Erişkinlerdeki en sık görülen nörojenik 

tümörler sıklıkla benign schwannoma, nörofibroma 

ve paragangliomalardır. Malign periferal sinir kılıfı 

tümörü ise en sık görülen malign nörojenik tümördür. 

Metastaz potansiyeli yüksek olan bu tümörler oldukça 

kötü prognozludur. Primer tedavi cerrahidir, ancak 

sıklıkla tam eksizyon mümkün olmadığı için adjuvan 

RT tedavinin bir parçasıdır. Postoperatif mikroskopik 

hastalık dozunun minimum 60 Gy olması ve posterior 

mediastenin spinal kord ile yakın komşuluğu nedeniyle 

RT uygulamasında çok dikkatli olunması gerekmekte-

dir (32).

Radyoterapi Komplikasyonları 
Kanser tedavisi sıklıkla cerrahi, KT ve RT gibi kom-

bine tedavi yaklaşımlarını gerektirmektedir. Bu nedenle 

tedaviye bağlı komplikasyonlar değerlendirilirken tüm 

bu ek faktörler de göz önünde bulundurulmalıdır. 

Mediastinal tümörlerin tedavisinde risk altındaki major 

organlar, kalp, akciğerler, spinal kord ve özefagustur. 

Modern konformal teknikler ile (örn. yoğunluk ayarlı 

RT) hedef hacim dışında yer alan risk altındaki organ-

ların daha az zarar görmesi sağlanabilmektedir. Ancak 

henüz bu tedavilerin sonuçlarına dair elimizde yeterli 

veri mevcut değildir.

Radyasyona bağlı toksisitede uygulanan RT dozu 

ve ışınlanan hacim önemli rol oynamaktadır. Spinal 

kord, özefagus, trake, bronşlar, damarlar ve sinirler 

gibi fonksiyonel alt birimleri birbirine seri bağlı doku-

larda her bir alt birimin önemli rolü vardır. Bu nedenle 

bu kritik organların küçük bir noktasının bile yüksek 

doz alması ciddi yan etkilere neden olabilmektedir. 

Akciğerler gibi fonksiyonel alt birimleri paralel bağlı 

organlarda ise her bir alt birimden ziyade ışınlanan 

hacim daha önemli rol oynamaktadır (32). Tablo 1’de 

normal doku tolerans dozları özetlenmiştir (33). Tüm 

bu tolerans dozları eş zamanlı uygulanacak kemotera-

pötik ajanlar ile daha aşağılara çekilmektedir.

Radyasyona en hassas yapılardan biri akciğerlerdir. 

Radyasyona sekonder pulmoner toksisite, radyasyon 

pnömonisi, pulmoner fibrozis ve pulmoner fonksiyon-

larda azalma ile kendini göstermektedir. Akciğerlerde 

meydana gelen radyasyon hasarı, ışınlanan akciğer 

dokusu hacmine, uygulanan toplam doz ve fraksiyon 

şemasına bağlıdır (35, 36). Radyasyon pnömonisi tipik 

olarak mediastinal RT’nin tamamlanmasından 1-3 ay 

sonra ortaya çıkmaktadır (36). Akut radyasyon pnömo-

nisi sıklıkla asemptomatiktir, kendi kendini sınırlar ve 

tam rezolüsyon ile sonuçlanır, ancak olguların küçük 

bir bölümünde tedaviden 6-24 ay sonra progresif pul-
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moner fibrozis gelişir. Pulmoner fibrozis uzun dönem-

de kor pulmonale ve solunum yetmezliğine neden 

olabilmektedir. Dispne, non-prodüktif öksürük, göğüs 

ağrısı, ateş ve diğer patolojik nedenlerle açıklanama-

yan radyolojik değişikliklerin varlığında radyasyon pnö-

monisi mutlaka akılda bulundurulmalıdır. Literatürde, 

yalnız RT alan olgularda, ≥20 Gy doz alan akciğer 

hacmi (V20) >%40 olan olguların %36’sında ve orta-

lama akciğer dozu ≥20 Gy olan olguların %24’ünde 

grad 2 ve üzeri pnömoni geliştiği bildirilmektedir (37). 

Genel olarak semptomatik radyasyon pnömonisi riski 

ortalama akciğer dozu >10-20 Gy, V20 >%25-30 ve 

V30 > %10-15 olgularda artmaktadır. Radyasyon 

pnömonisinde uzun süreli yüksek doz steroid tedavisi 

uygulanmalıdır. 

Mediastinal RT sonrası görülen diğer bir yan etki 

ise kardiyovasküler toksisitedir (38). Aritmi, valvüler 

hastalık, kardiyomyopati, koroner arter hastalığı, kro-

nik perikardiyal hastalık, myokard enfarktüsü riskinde 

artma ve kardiyak hastalığa bağlı ölüm radyasyonun 

uzun dönemde görülen yan etkileri arasında yer almak-

tadır (38, 39). Medistinal RT kalbin tüm yapılarında 

inflamasyon ve progresif fibrozise neden olmaktadır. 

Yapılan çalışmalarda eşik doz 30-40 Gy olarak bildiril-

se de, son yayınlarda 10 Gy ve altındaki dozlarda bile 

artmış kardiyak mortalite riski mevcuttur (40-42). Tüm 

kalp dozunun >30 Gy, günlük fraksiyon dozunun ise 

>2 Gy olması mediastinal RT sonrası kardiyak hasar 

riskini arttırmaktadır (43). Perikardiyal hastalıklar genel-

likle RT’den 6 ay-1 yıl sonra, koroner arter hastalığı ise 

10-15 yıl sonra ortaya çıkmaktadır. Perikardiyal effüz-

yonlar sıklıkla asemptomatiktir ve tedavi gerektirmez, 

ancak kalp tamponadı geliştiği takdirde perikardiyo-

sentez yapılması gereklidir.

Mediastinal RT’nin diğer önemli geç yan etkile-

ri arasında özellikle gelişme çağındaki çocuklarda 

görülen iskelet gelişiminde bozukluk (örn. skolyoz, 

yumuşak doku hipoplazisi) yer almaktadır. Enkondral 

ossifikasyonda 10-20 Gy dozlarda inkomplet büyüme 

duraklaması, 20-30 Gy dozlarda ise kalıcı duraklama 

görülmektedir (44). Kız çocuklarında gelişmekte olan 

meme dokusu üzerine torasik RT’nin direk etkisi meme 

hipoplazisi şeklinde olmaktadır (45). Bu etki düşük RT 

dozlarında (<5 Gy) bile görülebilmektedir. En önemli 

problemlerden biri de yine özellikle pediatrik olgularda 

görülen artmış sekonder malignansi riskidir (46, 47).

Spinal kordda meydana gelen radyasyon hasarı 

geçici ya da kalıcı tablo olarak karşımıza çıkmaktadır. 

RT’den 2-4 ay sonra ortaya çıkan ve en sık görü-

len geçici myelopati bulgusu “Lhermitte’s işaretidir”. 

Hastalar bu semptomu sıklıkla elektrik çarpma hissi 

olarak tarif etmektedirler. Tedaviden 9-15 ay sonra 

ortaya çıkan parestezi ve duyu değişiklikleri ise spi-

nal kord hasarının diğer semptomlarıdır (48). Kronik 

progresif radyasyon myeliti ise nadiren görülmektedir. 

Myelopati riski, yüksek fraksiyon dozu, kısa toplam 

tedavi süresi, yüksek toplam RT dozu ve ışınlanan 

kord uzunluğu (özellikle >10 cm ise) ile ilişkili olarak 

artmaktadır (49).

Mediastinal tümörler nedeniyle RT uygulanan has-

talarda özefagus toksisitesi sık görülmektedir. Eş 

zamanlı KRT ya da hiperfraksiyone RT uygulanan 

olguların %15-25’inde tedaviye ara vermeyi gerektiren 

(hospitalizasyon ya da cerrahi müdahale) ve buna bağlı 

olarak lokal tümör kontrol oranlarında düşmeye neden 

olan ≥ grad 3 akut özefajit görülmektedir (50-52). 

Çeşitli çalışmalarda akut özefajite neden olan kümülatif 

eşik doz >50 Gy olarak bildirilmektedir. Özefagus strik-

türü, fibrozise sekonder olarak gelişen, disfaji ile ken-

dini gösteren ve sıklıkla periyodik dilatasyona cevap 

veren geç komplikasyondur (53). Olguların yalnızca 

%0.4-1’inde geç özefagus hasarına (örn. trakeoözefa-

geal fistül, özefagus perforasyonu) bağlı ölüm bildiril-

mektedir (54, 55). Yan etkiler ile ilişkili çeşitli dozimetrik 

sistemler geliştirilmiş olmakla birlikte standart bir sis-

tem henüz mevcut değildir. Akut >%30 grad 2 ve üstü 
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Tablo 1. Radyasyon normal doku tolerans dozları 

Organ Organ Hacmi Organ Hacmi Organ Hacmi
 1/3 2/3 3/3 Organ Hasarı

 TD5/5 TD50/5 TD5/5 TD50/5 TD5/5 TD50/5

Akciğer 4500 6500 3000 4000 1750 2450 Pnomoni

Brakiyel Plexus 6200 7700 6100 7600 6000 7500 Sinir hasarı

Kalp 6000 7000 4500 5500 4000 5000 Perikardit

Özefagus 6000 7200 5800 7000 5500 6800 Striktür /   

       Perforasyon

Spinal Kord 5000 7000 5000 7000 4700 - -

TD
5/5

: Beş yılda %1-5 komplikasyon oluşturan radyasyon dozu, TD
50/5

: Beş yılda %50 komplikasyon oluşturan radyasyon dozu
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özefajit, V70 %20’nin üstünde, V50 %40’ın üstünde ve 

V35 %50’nin üstünde ise görülmektedir (56). Emami ve 

ark., 2-boyutlu RT’de özefagus striktürü ve perforasyo-

nu için TD5/5 (5 yılda %5 komplikasyona neden olan 

doz) ve TD50/5 (5 yılda %50 komplikasyona neden 

olan doz) değerlerini özefagusun üçte bir hacmi için 60 

ve 72 Gy olarak bildirmişlerdir (33).

Tedaviye bağlı olarak yukarıda bahsi geçen kompli-

kasyonların önlenmesinde modern RT teknikleri önemli 

rol oynamaktadır. Stereotaktik RT, 3-boyutlu konformal 

RT, yoğunluk ayarlı RT ve görüntü klavuzluğunda RT 

gibi daha konformal RT uygulamaları ile kritik normal 

dokuların aldığı dozlar sınırlandırılmakta ve böylece 

geç komplikasyonlar daha az görülmektedir. RT tek-

niğinin yanında, komplikasyonların engellenmesinde 

hastanın eğitimi ve yaşam sitilinde yaptığı değişiklikler 

de (örn. sigarayı bırakmak, diyetteki değişiklikler, kilo 

kontrolü) oldukça önemli rol oynamaktadır (57). Yüksek 

riskli olan hastalardaki bir diğer önemli nokta ise hayatı 

tehdit edebilecek olan komplikasyonların erken tanısı 

açısından klinisyenin uyanık olmasıdır. Örneğin, genç 

yaşta mediastene yönelik RT alan kız çocukları meme 

kanseri açısından yakın takip edilmeli ya da toraksa 

yönelik RT alan özellikle sigara içen olgular düşük 

doz toraks tomografisi ile taranmalıdır. Yine özellikle 

kardiyotoksik KT ve mediastinal RT alan olgularda kar-

diyak tarama testleri, rutin kan basıncı ölçümü ve lipid 

profilinin takibi yararlı olabilmektedir. Ancak henüz bu 

testlerin etkinliği, optimal zamanlaması ya da sıklığına 

ait elimizde yeterli veri mevcut değildir. 

Sonuç olarak, mediastinal tümörler nedeniyle RT 

uygulanacak olan hastalarda hastaya ait risk faktörleri 

ve uygulanacak ek tedaviler göz önüne alınarak en 

uygun RT planı ve tekniği seçilmeli, gelişebilecek muh-

temel yan etkiler açısından önleme ya da azaltma stra-

tejileri belirlenmeli, olgular yakın takip edilmeli ve gerek-

tiği anda uygun tedavi yaklaşımlarında bulunulmalıdır.
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