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Radyasyonun Biliflsel
Fonksiyonlara Etkileri 

Effects of Radiation on Cognitive
Functions  

ÖZ
Radyasyonun beyin dokusuna etkisi ve bilişsel fonksiyonları nasıl değiştirdiğini
araştıran çalışmalar incelenmektedir. Özellikle, radyasyon etkisini, bilişsel
fonksiyonları etkileyebilecek diğer etkenlerden ayırmamızı sağlayacak bir
yöntem izlenmiştir. Bu nedenle, öncelikle düşük doz radyasyonun ve beyin
tümörü dışı nedenlerle, beyin dokusunun ışınlanmasının etkisini gösteren
makaleler tartışılmaktadır. Radyasyonun bilişsel disfonksiyona neden olabildiği
ve bu etkinin beyin tümörlerinde tedavi seçimimizi etkilemesi gerektiği
anlaşılmaktadır. Ancak, radyoterapinin teknolojik gelişimi, beyin alt bölgelerinin
iyi belirlenerek korunabilmesine ve radyasyona tolerans dozlarının aşılmamasına
olanak vermektedir. Beyin radyoterapisinde bilişsel fonksiyonlarda önemli rol
oynayan beyin alt bölgelerinin korunabilmesi, radyasyona bağlı bilişsel
gerilemeyi büyük ölçüde azaltma potansiyeli taşımaktadır. Beyin tümörü ve
antiepileptik kullanımı, kanser hastalarında bilişsel disfonksiyonun en önemli
nedenleridir. 
ANAHTAR SÖZCÜKLER: Beyin, Bilişsel fonksiyonlar, Radyasyon etkileri 

ABSTRACT
The literature concerning the effects of radiation on human cognition has been
reviewed. A method was used to differentiate the effects of radiation on cognitive
functions from other factors. For this reason, studies on the effects of low dose
radiation on cognition and irradiation of brain tissue for reasons other than brain
tumors have been discussed. Cognitive dysfunction due to radiation must affect
treatment choice for brain tumors. However, technological developments in
radiotherapy can help to locate precisely the brain regions and not to exceed the
tolerance doses. Thus, protection of brain regions which take part in cognitive
functioning from radiation has the potential to decrease cognitive impairment
caused by radiation. Brain tumors and antiepileptic drugs are the most important
factors causing cognitive dysfunction in cancer patients. 
KEY WORDS: Brain, Cognitive functions, Radiation effects



BEYİN IŞINLAMALARININ GEÇ YAN
ETKİLERİ VE YAŞAM KALİTESİ

Radyasyonun bilişsel fonksiyonlara olan etkileri
hastalarımızın yaşam kalitesini belirlemektedir.
Özellikle beyin tümörlerinin tedavisinde kaliteli bir
yaşam uzun süre yaşamak kadar önemlidir ya da
önemli olmalıdır. Radyasyon, düşünce, hafıza,
konsantrasyon ve konuşma, gibi fonksiyonların
bozulmasına neden olabilir ve yaşam kalitesini
düşürür. 

Bilişsel disfonksiyonlar akut, erken-gecikmiş ve
geç-gecikmiş dönemde ortaya çıkabilir. Akut,
steroidlerle önlenebilir. Erken, kendiliğinden
tamamen iyileşir. Geç, iyileşmez ve progresiftir.
Radyasyon tedavisini de geç yan etkileri belirler.
Kritik organ ve dokuların tolerans dozları
aşılmamalıdır. Radyasyona bağlı geç bilişsel
disfonksiyonlar genellikle tedaviden 1 yıl sonra
ortaya çıkarlar. Geri dönüşsüz ve progresiftirler
(Şekil1).

140

Türk Nöroşirürji Dergisi, 2007, Cilt: 17, Sayı: 3, 139-148 Meral: Radyasyonun Bilişsel Fonksiyonlara Etkileri 

Radyoterapi (RT) yapılan hastada etkilenen beyin
bölgesine göre değişen bilişsel disfonksiyonlar
ortaya çıkacaktır. Örneğin, talamus hasarı retrograd
amneziye, Wernicke’nin etkilenmesi afaziye neden

Şekil 1: Radyasyona bağlı geç bilişsel disfonksiyonun
tedaviden >1 yıl sonra ortaya çıkması ve genellikle 5. yıla
kadar progrese olduktan sonra belli bir seviyede kalması
tipik özellikleridir.

Bizim en çok korktuğumuz yan etki
radyonekrozdur. Örneğin, frontal loblarda nekroz
ağır hafıza, konuşma ve düşünce bozukluklarına
neden olacaktır (Şekil 2 ve 3).

Radyasyon etkisiyle diffüz lökoensefalopati ve
serebral atrofi de gelişebilir (43). (Şekil 4 ve 5)’te, sağ
frontal lob ve ventrikülde multifokal anaplastik
astrositomlu bir hastada 40 Gy tüm beyin radyasyon
tedavisinden (TBRT) 18 ay sonra ak madde hasarı ve
komünikan hidrosefali geliştiği görülmektedir.
Hastada entelektüel çöküş olmuş, diğer bir deyişle
demans gelişmiştir.

Şekil 2 ve 3: İntrakranyal uzanımı olan paranazal sinüs
tümörü tanılı hastaya postoperatuar rezidü nedeniyle 60
Gy radyoterapi uygulandı. Tedaviden 2 yıl sonra sol
frontal lobda radyonekroz oluştu.

Şekil 2

Şekil 3
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Doz ve hacmin fonksiyonu ile yapılan hesaplardan
ve deneysel çalışmalardan tolerans dozları, beyin
dokusunun 2/3’ü için 50 ve 65 Gy, 1/3’ü için 65 ve 70
Gy bulunmuştur (8, 23).     

Parsiyel beyin ışınlamalarında geç etkileri
araştıran az sayıda çalışmada ışınlanan hacmin
önemli olduğu gösterilmektedir. Kafa tabanı
kordomaları ve kondrosarkomalarında 70 cm3'ten
büyük ve küçük hacimde ışınlananlarda temporal
lob hasarı %31 ve %7 olarak bildirilmiştir (37). Beyin
sapının toleransı maksimum dozla değil, yüksek doz
alanında kalan doku hacmi ile ilişkili bulunmuştur
(21). 

olacaktır. Özellikle hipokampüsün radyasyona
toleransının düşük olduğu gözlenmektedir (Şekil 6
ve 7). Korunması kranyal ışınlamalarda önemlidir. 

Beyin dokusunun, radyasyona tolerans dozları
kabaca bilinmektedir. Tüm beyin ışınlandığında 45
Gy ile %5, 60 Gy ile %50 nekroz gelişmektedir (35).

Şekil 4 ve 5: Yüksek doz tüm beyin radyoterapisinden 18
ay sonra diffüz lökoensefalopati ve serebral atrofi.

Şekil 4

Şekil 5

Şekil 6 ve 7: Limbik sistemin bir parçası olan hipokampüs,
temporal lobun medial ve inferiorundadır. Hafızada neyin
saklanacağı ve neyin unutulacağına hipokampüs karar
verir.  

Şekil 6

Şekil 7



Bilişsel disfonksiyon için tolerans dozları, tüm
beyin ışınlandığında 24 Gy, parsiyel beyin
ışınlamalarında 50 Gy’dir. Lösemi ve lenfoma
nedeniyle profilaktik 18 – 24 Gy TBRT uygulanan
çocuklarda, eğer 3 yaşından küçük değillerse RT’ye
bağlı bilişsel disfonksiyon olmamaktadır. Bu
nedenle, medulloblastomlu çocuklarda, sık
karşılaşılan entelektüel gerilemeyi önlemek için
TBRT dozunun 24 Gy’i aşmaması gerektiği Pediatrik
Onkoloji Grubu (POG) çalışmaları ile gösterilmiştir.
POG medulloblastom çalışmalarında, TBRT’nin 24
Gy’in altına düşürülmesinin 4–7 yaş grubu
çocuklarda entelektüel gerilemeye neden olduğu,
daha büyük çocuklarda fark olmadığı gösterilmiştir.
Sağkalım değişmemektedir. Medulloblastomda
TBRT dozunun 24 Gy’i aşmaması gerektiği
sonucuna varılmıştır (28).   

Erişkinlerde, küçük hücreli akciğer kanserinde
(KHAK) profilaktik kranyal ışınlama iyi bir model
oluşturmaktadır. Önceleri, bu hastalarda bilişsel
gerilemenin nedeninin RT olduğu düşünülüyordu
(10). Daha sonra RT’den önce de, hatta sistemik
tedaviden de önce var oldukları gösterildi (19, 26,
48). Bugün, paraneoplastik sendromlar ve
hipoksinin bu hasta grubunda bilişsel kayıpların
temel nedenleri olduğu düşünülmektedir (33). Yine
de, yüksek doz TBRT’den kaçınılmalıdır. Primer
beyin lenfomalarında, hastalığı kontrol edebilmek
için yüksek doz TBRT gerekmektedir. Tüm
hastalarda demans geliştiğinin gözlenmesi
nedeniyle bugün primer beyin lenfomalarında RT
yapılmamaktadır (12). Beyin metastazlarında ise,
rezeksiyon veya sterotaktik RT’den sonra TBRT’si
tartışmalıdır. Tolerans dozunu aşmayan 2 Gy’den
küçük fraksiyonlarla tedavilerin bilişsel
fonksiyonlara etkisi olmadığı düşünülmektedir (5,
11). 

Bilişsel fonksiyonları çok sayıda faktör etkiler:
Tümör, anksiyete, depresyon, ameliyat, kemoterapi,
antiepileptikler, steroidler, immünoterapi, hormon
tedavisi, anemi, hipoksi ve paraneoplastik
sendromlar, gibi. Radyasyonun etkisini ayırmak için
düşük doz radyasyonun bilişsel fonksiyonlara
etkilerine bakılabilir. 

DÜŞÜK DOZ RADYASYONUN BİLİŞSEL
FONKSİYONLARA ETKİLERİ

Bu konuda yapılmış bir çalışma var. Ukrayna'da,
Çernobil nükleer santral kazası nedeniyle değişik
düzeylerde radyasyon alan gruplarda, kazadan 8 yıl
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sonra bilişsel fonksiyonlar araştırıldı (14). Kurtarma
çalışmalarına katılanlar 63 cGy, orman işçileri 13 cGy
ve tarım işçileri 9 cGy radyasyon almışlardı (Tablo I).
Kurtarma çalışmalarına katılanlarda ve orman
işçilerinde önemli bilişsel gerileme olduğu bildirildi.
Ancak, düşük doz alan orman işçilerinde yüksek doz
alan kurtarıcılar kadar ağır bilişsel kayıp olması
çelişkiliydi. Ayrıca, Japonların 60 yıldır çok iyi takip
ettikleri, atom bombası nedeniyle ortalama 20 cGy
almış 100 bin kişide bilişsel disfonksiyon
bildirmemeleri (39), radyasyonla çalışanlarda da
bugüne kadar nöropsikolojik sorunların
bildirilmemesi (46), Ukrayna çalışmasını tartışmalı
hale getirmektedir. Bu nedenle, düşük doz
radyasyonun bilişsel disfonksiyona neden olduğunu
kabul etmek için Ukrayna çalışmasını destekleyen
sonuçların ortaya çıkması gerekmektedir. 

Tablo I: Çernobil nükleer santral kazasında
grupların aldığı dozlar (Gamache 2005’den
değiştirilerek alınmıştır) (14).

Kontrol Kurtarma Orman   Tarım
grubu çalışmalarına işçileri işçileri

katılanlar
Yaş 

Ortalama 33 40 51 36
S.D. 8 7 8 14

Cinsiyet
Erkek 24 33 29 17
Kadın 7 3 0 14

Ortalama doz 
(cGy)     0 63 13 9

BEYİN TÜMÖRÜ DIŞI NEDENLERLE
IŞINLANANLARDA BİLİŞSEL FONKSİYONLAR

Radyasyonun bilişsel fonksiyonlara etkisini diğer
faktörlerden, özellikle tümör etkisinden ayırabilmek
için kafa tabanı ve baş-boyun bölgesi RT
çalışmalarına da bakabiliriz. Beyin tümörü dışı
nedenlerle ışınlananlarda bilişsel fonksiyonları
araştıran, hipofiz adenomu, paranazal sinüs tümörü
ve nazofarenks kanseri tanılı hastalarda yapılmış
çalışmalar var.

Hipofiz tümörlerinde, cerrahiye RT ilavesinin
bilişsel fonksiyonları etkilemediği gösterildi. Bilişsel
gerilemedem tümör ve hormonal anormallikler
sorumluydu (16, 25, 29, 32). 



Paranazal sinüs tümörlerinde durum farklıydı.
Radyonekroz oluşma riski %4’ü geçiyordu. Önemli
bilişsel kayıplar saptandı (2, 13, 15, 22, 24, 27, 36).
Nazofarenks kanseri ve rabdomiyosarkomlularda
da benzer sonuç bildirildi (20, 31).  

Bu çalışmalar, beyin tümörü olmayan hastalarda
yapıldığı için RT’nin bilişsel işlevlere etkisi
konusunda, daha doğru bir yorum yapmamıza
yardımcı olmaktadır. Veriler radyobiyolojik
bilgilerimizi de desteklemektedir. Toplam dozun,
fraksiyon büyüklüğünün, hacim etkisinin ve bilişsel
fonksiyonlarla ilgili beyin alt bölgelerinin
radyasyona tolerans dozlarının önemini
göstermektedir. Bilişsel gerileme için doz sınırlayıcı
beyin alt bölgelerinin limbik sistem, özellikle
hipokampüs, ayrıca talamusun arka medial
bölümleri ve neokorteks olduğu bilinmektedir. 

RADYOTERAPİNİN TEKNOLOJİK GELİŞİMİ
Radyoterapinin teknolojik gelişimi doz sınırlayıcı

kritik beyin bölgelerinin korunmasına olanak
vermektedir (Şekil 8). Lineer akseleratörün ürettiği
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radyasyon ışınına (Şekil 9) multileaf (çok yapraklı)
kolimatör istediğimiz şekli verir (Şekil 10) ve lineer
akseleratör yoğunluk ayarlı RT yapar (Şekil 11).
Lineer akseleratörün robotik kolla birleştirilmesi
tedavi sırasında oluşabilecek hataları da
düzeltebilme olanağını sağlamaktadır. 

Hafızada çok önemli rolü olan hipokampüsün
korunması, kranyal ışınlamalarda yüksek doz alanı
dışına çıkarılması bilişsel disfonksiyonları önemli
ölçüde azaltma potansiyeli taşımaktadır (Şekil12).
BİLİŞSEL DİSFONKSİYON VE TEDAVİ SEÇİMİ

Buradan itibaren, “Kranyal RT’nin bilişsel
fonksiyonları gerilettiğinin bilinmesi, beyin tümörlü
hastalarda tedavi seçimini etkilemeli mi, ya da nasıl
etkilemeli?”, sorularına yanıt aranacaktır. 

Önce geç etkilerin değişen yorumu anımsan-
malıdır. Eskiden, erken ve geç yan etkilerin
radyasyonun endotel ve gliyal hücrelere etkisi
sonucu olduğu düşünülmekteydi. Ancak, geç
etkilerin yıllar sonra ortaya çıkması açıklanamıyordu
(4). Bugün, RT’de geç etkilerin dokuların bozulmuş

Şekil 8: Radyoterapinin teknolojik gelişimi. XRT, eksternal radyoterapi; YART, yoğunluk ayarlı radyoterapi. 
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Şekil 9: Lineer akseleratörün ürettiği radyasyon ışınını
kolimatör şekillendirmektedir.

Şekil 10: Multileaf kolimatör radyasyon ışınına
istediğimiz düzensiz şekiller verebilmemize olanak
sağlamaktadır. 

Şekil 11: Lineer akseleratör, multileaf kolimatörün
şekillendirdiği düzensiz alanlardan radyasyon alanının
geçmesiyle yoğunluk ayarlı radyoterapi yapabilir. 

iyileşme yanıtından kaynaklandığı düşünülmek-
tedir. İyileşme yanıtı uyarıldığında, örneğin
rekürrens olursa geç etki de ortaya çıkacaktır (41).
Beyin için yorumlarsak; enfeksiyon, travma ya da
doğrudan tümör progresyonu uzun süre
psikonörolojik fonksiyonları iyi olan hastanın hızlı
bilişsel gerilemesine neden olmaktadır. Bu akılda
tutularak düşük grade’li gliyal tümörlere (DGG)
bakılmalıdır.

DÜŞÜK GRADE’Lİ GLİYAL TÜMÖRLER
Bu tümörlerde kür olasılığı yüksektir. Tedavi

seçimi tartışmalıdır. Hastaların uzun sağkalımı
yaşam kalitesinin önemini ortaya çıkarmıştır

Şekil 12: Yeni radyoterapi teknikleri hipokampüs gibi,
radyasyona toleransı düşük beyin bölgelerinin
korunmasına olanak vermektedir. 



(Şekil 13). 1980'lerde sonuçlanan 2 çalışma bu
tümörlerde doz sorununu çözmüştür (17, 40). 45-65
Gy arasında fark olmadığı, 50-54 Gy toplam dozun
1.8 Gy/fraksiyon verilmesi önerilmektedir. Ancak,
bu çalışmalar DGG tümörlerin tedavisinde çok daha
önemli bir soruya yanıt verememiştir. Bu nedenle,
daha sonra “European Organisation for Research on
Treatment of Cancer” (EORTC) canalıcı soruya,
"cerrahiden sonra hemen RT mi, yoksa takip mi
yapılmalı," sorusuna yanıt aramıştır (47). Uzun
süreli takip sonunda erken RT ile progresyonsuz
sağkalım 2 yıl daha uzun bulunmuştur. Genel
sağkalım değişmemektedir. Bunun nedeni, takipte
kalan hastaların rekürrens sonrası RT ile genel
sağkalımı, erken RT yapılıp rekürrens gelişen
hastaların genel sağkalımından daha uzun
olmasıdır.
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olabileceğini göstermektedir. Ancak, yaşam
kalitesine bakılmamış olması nedeniyle, bu
çalışmadan progresyona kadar geçen süredeki
farkın, klinik gerilemeye kadar geçen süreyi yansıtıp
yansıtmadığı anlaşılamamıştır. Diğer bir deyişle,
rekürrens mi bilişsel gerilemeyi hızlandırmaktadır,
yoksa daha önce RT yapılmış olması mı rekürrens
geliştiğinde bilişsel gerilemeyi hızlandırmaktadır,
sorusu yanıtlanamamıştır. 

EORTC 22845 çalışmasından DGG tümörlerin
tedavisi için: DGG tümörlerde cerrahiden hemen
sonra 2 Gy’den küçük fraksiyonlarla toplam 54 Gy’i
aşmayan tutulan alana 1-2 cm emniyet marjı ile RT
yapılması progresyonsuz sağkalımı uzatarak bilişsel
fonksiyonları korumaktadır. Fokal defisitleri, Kafa
İçi Basınç Artışı Sendromu (KİBAS) bulguları ve
bilişsel kayıpları olanlarda hemen RT yapılmalıdır,
sonuçları çıkmıştır. 

Düşük grade'li gliyal tümörlerde bilişsel
fonksiyonları araştıran çalışmalar, bu hastalarda
bilişsel kayıpların genellikle olduğunu
göstermektedir. Nedeni, tümör ve antiepileptiklerle
tedavidir. Çok az bilişsel gerileme vakası RT ile
ilişkilendirilebilmektedir. Radyasyon nedeniyle
olanlar da tüm beyin ışınlaması yapılanlar veya
büyük fraksiyonlarla tedavi edilenlerdir (3, 7, 18, 42,
44, 45). 

Çözüm bilişsel fonksiyonların tümör kontrolü ile
korunduğunun gösterilmesindedir. Beyin fonksiyon-
larına RT’nin olumlu etkisi olduğunu bildiren
çalışmalar vardır: Florodeoksiglukoz - Pozitron
Emisyon Tomografi (FDG - PET) ile beyin tümörlü
hastalarda RT’den 1 hafta sonra tümör glukoz
metabolizmasının azaldığı ve normal beyin
metabolizmasının artığı bildirilmiştir (49). Düşük
grade’li beyin tümörlerinde RT sırasında amino asit
metabolizmasında düşme, RT tamamlandıktan
sonraki 7 ayda yükselme ve ardından hızlı düşüş
olduğu bildirilmiştir (38). Bir çalışmada da, tümörü
kontrol edilebilen hastaların yaşam kalitesinin ve
bilişsel fonksiyonlarının tümörü progrese olan
hastalardan daha iyi olduğu gösterilmiştir (30). Bu
nedenle, cerrahiden sonra RT mi, takip mi, diğer bir
deyişle geç RT mi yapılmalı, sorusunun yanıtı şöyle
olmalıdır: Her iki tedavi yaklaşımında da uzun
süreli sağkalım elde edilebildiğine göre bilişsel
fonksiyonların korunması önemlidir. Genç, yalnız
epileptik nöbet yakınmaları ile gelen ve tümörü
çıkarılmış hastalar yakın takibe alınabilirler. Tüm
diğer, rekürrens riski yüksek hastalara hemen RT

Şekil 13: Sağ temporal lobda düşük grade’li gliyal tümör
(grade II diffüz astrositom), T2 – MRG’de hiperintens
görünür. 

Burada, "Kranyal RT’nin bilişsel fonksiyonları
gerilettiğini bilmemiz, DGG tümörlerde tedavi
seçimimizi etkilemeli mi?", sorusuna EORTC
çalışmasını yorumlayarak yanıt vermeye
çalışılacaktır. Bu çalışmadaki en önemli sorun yaşam
kalitesine bakılmamış olmasıdır. Genel sağkalım
farkı olmaması RT’nin cerrahiden hemen sonra
olduğu gibi, rekürrensten sonra da etkili



yapılmalıdır. Çünkü rekürrens bilişsel fonksiyon-
larda hızlı kayıp ile birlikte ortaya çıkmaktadır (6).   

YÜKSEK GRADE'Lİ GLİYAL TÜMÖRLER
Yüksek grade'li gliyal tümörlerde kür olasılığı

düşüktür (Şekil 14). Tedavilerin palyatif değeri ise
iyi bilinmemektedir. Randomize çalışmalar en
büyük sağkalım avantajını RT’nin sağladığını
göstermiştir.
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Hasta faktörleri: Yaş, genetik yatkınlık, varolan
nörolojik hastalıklar (multipl skleroz, gibi), sistemik
hastalıklar (diabetes mellitus, hipertansiyon, gibi) ve
eş zamanlı kemoterapidir.

Radyoterapi ile kemoterapinin birlikte
kullanılması bilişsel fonksiyon kayıplarını
artırmaktadır. Bu artış eş zamanlı kullanım ile
ardışık kullanıma kıyasla daha fazladır. Nörotoksik
ilaçlarla birlikte RT uygulandığında kayıplar daha
fazla olmakta ve RT'ye tolerans düşmektedir (9, 34).  

Sistemik (kemoterapi) ile lokal tedavilerin (RT
ve/ya cerrahi) bilişsel fonksiyonlara etkilerini
karşılaştıran bir çalışmada, lenfoma ve meme
kanseri tanısıyla kemoterapi uygulananlarda,
tedaviden 15 yıl sonra ağır bilişsel gerileme
saptanırken, yalnız lokal tedavilerle çok az değişiklik
olduğu bildirilmiştir. Beyin tutulumu olmayan bu
hastalarda sistemik tedavinin ağır bilişsel gerilemeye
neden olması önemlidir (1). Kanser tanılı hastaların
kemoterapisinde ve ilaç seçiminde de bilişsel
fonksiyonlara etkilerinin dikkate alınması
gerekmektedir.   

SONUÇLAR
Bilişsel disfonksiyon tedavi seçimini belirlemesi

gereken bir geç yan etkidir. Kranyal radyasyon
nedeniyle ortaya çıkabileceği gibi, birçok başka
nedenle de ortaya çıkabilmektedir. Bilişsel
fonksiyonlarla ilgili beyin alanlarının radyasyona
tolerans dozlarının aşılmaması hastalarımızın yaşam
kalitesini yükseltecektir.
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