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VIIL. OZET

0-18 YAS ARASI, KLiNiGiMiZE BASVURAN INTRAKRANIAL
YERLESIMLI MERKEZI SINIR SISTEMi TUMORLU YABANCI
STATUTUSUNDE OLAN HASTALAR ILE TURKIYE CUMHURIYETI
VATANDASI HASTALARIN KARSILASTIRMALI ANALIZI

Amac: Bu calismada Mustafa Kemal Universitesi (MKU) Beyin ve Sinir Cerrahisi
A.D. servisine intrakranial yerlesimli merkezi sinir sistemi (MSS) timorii tanisiyla yatist
yapilan 0-18 yas aras1 (¢ocukluk ¢agi yas grubu) Tiirkiye Cumhuriyeti (T.C.) vatandasi olan
hastalar ile yabanci statiisiinde olan hastalarin (Suriyeli Uyruklu) retrospektif kesitsel
yontemler kullanilarak istatiksel analizlerinin yapilmasi ve kendi aralarinda karsilastirilmasi,
sonuclarin degerlendirilmesi, literatiirdeki ge¢mis ve gilincel calismalarla karsilastiriimasi
amagclandi.

Yontem: Calismaya dahil edilen toplam 63 hastanin retrospektif kesitsel ¢alismasinda
gruplarin yas, cinsiyet, kabul anindaki GKS (Glaskow Koma Skalasi ) , kabul anindaki
Karnofsky skalasi, Glaskow Outcome Skalasi (GOS) , taburculuk anindaki Karnofsky Skalasi,
kraniotomi tipleri, kabul anindaki sikayetleri yoniinden karsilastirilmali analizi yapilmistir.
Cerrahi sonucunda eksize edilen tiimdral materyalin patolojik degerlendirmeler sonucu elde
edilen tanilarin analizi yapilmustir. Istatiksel analizlerde SPSS (Statistical Package for the
Social Sciences) programi kullanilmistir. Analiz sonucunda elde edilen degerlerde p<0.05
bulundugunda sonuglar anlamli olarak kabul edilmistir.  Degiskenlerin analizinde
Kolmogorov-Smirnov Testi, Shapiro-Wilk Testi, Student t-testi ve Mann- Whitney U Testi
kullanilmgtr.

Bulgular: Calismada T.C vatandasi olan hastalar n1 (n1=35) , yabanci statiisiinde olan
hastalar n2 (n2=28) olarak gruplandirilmis olup c¢alismaya dahil edilen toplam hasta
populasyonu n’dir (n= 63). Calisma ve analizler bu gruplar iizerinde gerceklestirilmistir.
Calismaya dahil edilen hastalarin %33.3(21 hasta) * ii bayan, %66.7(42hasta)’si erkek olarak
bulundu. Calismaya dahil edilenlerin %55.6(35 hasta) ‘s1 T.C vatandasi olan hastalar,
%44,4(28 hasta) {i yabanci statiisiinde olan hastalar idi. T.C vatandasi olan hastalar ile yabanc1
statlisiinde olan hastalarin cinsiyet dagilimlar1 arasinda istatiki olarak fark gozlenmedi
(p>0.05). n Grubunun yas ortalamasi 10.75+4.5 idi. T.C vatandasi olan hastalar ile yabanci
statlisiinde olan hastalarin yas ortalamalar1 yoniinden istatiki olarak fark saptanmamistir

(p>0.05). Kabul anindaki sikayetleri (gelis sikayetleri) yoniinden istatiki olarak fark
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saptanmamustir. (p>0.05). T.C vatandas1 olan hastalardaki kitlelerin boyutu yabanci statiisiinde
olan hastalarin kitle boyutundan daha kiigiik olarak saptandi (p<<0.05 ). Kabul anindaki GKS
ve GOS ile kabul anindaki ve taburculuk anindaki Karnofsky skoru degerleri arasinda
istatiksel olarak fark saptanmadi (p>0.05). Opere edilen hastalarin yas ortalamalar1 arasinda
istatiksel olarak fark bulunamamistir (p>0.05). Opere edilen hastalarin kitle boyutu opere
edilmeyen hastalarin kitle boyutundan istatiksel olarak daha biiyiiktii (p<<0.05). Kabul anindaki
GKS ve GOS ile kabul ve taburculuk anindaki Karnofsky skorlar1 arasinda opere olan ve
olmayan hastalarda istatiki olarak fark gozlenmedi (p>0.05) . Opere edilen T.C olan hastalar
ile yabanci statiisiinde olan hastalar arasinda kranitomi tipleri yoniinden istatiksel olarak fark
gozlenmedi (p>0.05). Kabul anindaki GKS ile kabul anindaki Karnofsky skala degerleri
arasinda istatiksel anlamda cok yiiksek derecede pozitif korelasyon iliski saptanmustir.
(p<0.001). GOS ile taburculuk anindaki (cikis) Karnofsky skala degerleri arasinda ise
istatiksel anlamda yiiksek derecede pozitif iligski saptanmistir (p<0.001). Kabul anindaki GKS
ile GOS degerleri arasinda istatiksel olarak orta derecede pozitif iliski goriilmiistiir (p<0.01).
Kabul anindaki ve taburculuk anindaki Karnofsky skala degerleri arasinda istatiksel olarak
ise anlamli bir iligki saptanmadi . (p>0.05). 47 hasta opere edildi . 16 hasta opere edilmedi .
T.C vatandasi statiisiinde olan hastalardan 25 ,yabanci satiitiisiinde olan hastalardan 22 hasta
opere edildi .Opere edilen 2 ayr1 grup arasinda patolojik tan1 yoOniinden istatiki olarak fark
goriilmemistir (p>0.05). Opere edilen hastalarda tespit edilen patolojik tanilara gore kitlelerin
%68,1(32 hasta )’i supratentoryal alanda, %31,9 (15 hasta )’u inratentoryal alanda yerlesim
gostermistir. Toplam hasta bazinda (opere olan+ olmayan hastalar) kitle yerlesim yerleri
supratentoryal alan %69,8 (44 hasta) , infratentoryal alan %32.8(15 hasta ) ve beyin sap1
%6.4(4 hasta) olarak tespit edilmistir. Patolojik taniya gore T.C vatandasi statiisiinde olan
hastalarda en sik pilositik astrositom %10(3 hasta) , epandimom %7(2 hasta ), medulloblastom
%7(2 hasta ) ; yabanci statiitiisiinde olan hastalarda en sik medulloblastom %10(2 hasta ) ve
glioblastome multiforme %10(2 hasta ) olarak saptanmustir. Supratentoryal alanda en sik
astrositom grubu kitle tespit edilmistir: %8.(5 hasta). Infratentoryal alanda en sik
medulloblastom %6,3 (4 hasta) ve astrositom grubu (pilositik astrositom-+astrositom grade3 )
%4,8(3hasta) tespit edilmistir.

Sonuglar: Sonu¢ olarak calismaya dahil edilen 2 grup arasinda kullandigimiz
parametrelerden, sadece kabul anindaki ve taburculuk anindaki Karnofsky skala degerleri
arasinda istatiksel anlamda fark saptanmistir (p<<0.05). Diger degiskenler agisindan istatiksel
olarak fark bulunamamustir. Pediatrik yas grubunda son zamanlarda yapilan caligmalarla

uyumlu olarak, eski ¢alismalarin aksine, pediatrik yas grubunda intrakranial yerlesimli MSS
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tiimorlerinin supratentoryal alanda daha ¢ok lokalize oldugunu, yaptigimiz ¢alisma ile tekrar

gostermis olduk.

Anahtar Kelimeler: intakranial Yerlesimli Merkezi Sinir Sistemi Tiimérleri, MSSTiimérleri,

Cocukluk Cag1 Intrakranial Tiimorler
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IX. ABSTRACT

COMPARATIVE ANALYSIS OF 0-18 YEARS OLD, FOREIGN (SYRIAN)
AND TURKISH PATIENTS WITH INTRACRANIAL LOCALIZED
CENTRAL NERVOUS SYSTEM TUMORS APPLIED TO OUR CLINIC

Aim: It was aimed that comparison with past and current studies in the literatiire,
evaluation of results, performing statistical analysis and comparison between them of pediatric
(0-18 years of age) Turkish and foreign (Syrian) patients hospitalized to Mustafa Kemal
University (MKU) Medical Faculty Neurosurgery service with the diagnosis of intracranial
localized central nervous system (CNS) tumor by using retrospective cross-sectional methods
in this study.

Material and Method: In the retrospective cross-sectional study included a total of
63 patients, the groups’ comparative analysis was made in terms of age, gender, GCS
(Glasgow Coma Scale) in the time of acceptance, Karnofsky in the time of acceptance,
Glasgow Outcome Scale (GOS), the Karnofsky scale in the discharge time, craniotomy types,
complaints in the time of acceptance. The diagnosis analysis obtained as a result of the
pathological assessment after surgery was made. In statistical analysis, SPSS (Statistical
Package for the Social Sciences) program was used. The values obtained from the analysis is
found as a result of p <0.05, the results were considered significant. Kolmogorov-Smirnov
test, the Shapiro-Wilk test, Student's t-test and Mann-Whitney U test were used to analyze the
variables.

Results: In the study the patients are grouped as, Turkish citizen patients, n1 (n1 = 35)
and patients with a foreign status, n2 (n2 = 28) so the total patient population included in the
study is n (n = 63). The study and analysis are performed on these groups. 33.3% (21 patients)
of patients included in the study were female, 66.7% (42 patients) were male. 55.6% (35
patients) of patients included in the study Turkish citizen, 44.4% (28 patients) were patients
with a foreign status. There was statistically no significant difference between gender
distribution of patients with foreign status and Turkish citizen patients (p> 0.05). The average
age of the n group was 10.75 £+ 4.5. There was statistically no significant difference between
mean age of patients with foreign status and Turkish citizen patients (p> 0.05). There was no
statistically significant difference in terms of complaints at the admission time (coming
complaints) (p> 0.05). The size of the mass in patients with Turkish citizens was found to be

smaller than the size status of patients with foreign citizens (p <0.05). There was statistically
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no significant difference between Karnofsky score values at the time of acceptance at the time
of discharge, between GCS and GOS at the time of acceptance (p> 0.05). There was
statistically no significant difference between the mean age of the patients who underwent
surgery and didn’t (p>0.05). The size of the operated patients’ brain masses was statistically
greater than the size of the non operated patients’ brain masses (p<0.05). There was
statistically no significant difference between Karnofsky score values at the time of acceptance
at the time of discharge, between GCS and GOS at the time of acceptance in the operated and
non operated patients (p> 0.05). No statistical difference was observed between patients with
foreign status and Turkish citizens in terms of craniotomy types (p>0.05). Statistically a very
high degree of positive correlation was determined between the Karnofsky scale and GCS
values at the time of acceptance (p<0.001). Statistically a very high degree of positive
correlation was determined between the Karnofsky scale at the time of discharge and

GOS values (p<0.001). A moderate positive correlation between GCS and GOS values
at the time of acceptance (p<0.01). There was no statistically significant association between
Karnofsky scale values at the time of acceptance and discharge (p>0.05). 47 patients were
operated. 16 patients weren’t operated. 25 of the patients with the status of Turkish citizens,
22 of the patients with the foreign status were operated. There was statistically no significant
difference between 2 groups that was operated in terms of pathologic diagnosis (p>0.05).
According to the pathological diagnosis detected in patients who were operated, 68.1% (32
patients) and 31.9% (15 patients) of the patients’ brain masses respectively are located in
supratentorial and infatentoryal area. In totally, 69,8% (44 patients), 32.8% (15 patients) and
6.4% (4 patients) of all the patients’ (operated and non-operated) brain mass residential areas
are respectively identified as supratentorial, infratentorial and brain stem. According to the
pathological diagnosis, most commonly pilocytic astrocytoma 10% (3 patients), ependymoma
7% (2 patients), medulloblastoma 7% (2 patients) in the patients with Turkish citizen status;
medulloblastoma 10% (2 patients), glioblastoma multiforme 10% (2 patients) were determined
in patients with foreign status respectively. The most common group of brain mass in the
supratentorial area was determined as astrocytomas: 8% (5 patients). The most common brain
masses in the infratentorial area were determined as medulloblastoma 6.3% (4 patients) and
the group of astrocytoma (pilocytic astrocytoma astrocytoma grade3 +) 4.8% (3 patients).

Conclusion: As a result, from the parameters between the 2 groups in the study, only
statistical difference in meaning between the Karnofsky scale values in the time of acceptance
and in the time of discharge was determined (p<0.05). There was no statistical difference in

terms of other variables. Consistent with recent studies in the pediatric age group, unlike the
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old studies, we have shown that intracranial tumors of the CNS in the pediatric age group is
more localized in the supratentorial space with our work again.

Key Words: Intracranial Localized Central Nervous System Tumor, CNS Tumors, Pediatric
Intracranial Tumors
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1. GIRIS VE AMAC

Oliim nedenleri arasinda kanser, kardiyovaskiiler hastaliklardan sonra ikinci
sirada yer almaktadir. Yillar igerisinde kanser tanmisi alan hasta sayisi giderek
artmaktadir. Diinya Saglik Orgiitii’ne (WHO) gore, 2008 yilinda tiim diinyada bulasici
olmayan hastaliklara bagli 36 milyon 6liimiin 7.6 milyonu (%21) kanser ile iliskilidir.
Bu say1 2003 yilinda 4.8 milyon olarak bildirilmistir (1). Primer malign merkezi sinir
sistemi (MSS) tlimorleri tiim kanserlerin %2’sini olusturmaktadir. Amerikan Kanser
Cemiyeti’'ne gore Amerika BirlesikDevletleri’nde her yil 18.000 yeni MSS tiimor
tanis1 konulmakta ve bunlar yilda 12.000’den fazla Gliime neden olmaktadir(2).
Amerika Beyin Tiimorii Kayit Merkezi'nin (Central Brain Tumor Registry Of The
United States-CBTRUS) yayinladigi rapora gore primer beyin timorii (benign ve
malign) insidansi ylizbinde 11,4 ve 23,5 arasinda degismektedir (3). MSS timoérleri,
intrakraniyel hastaliga bagli 6limlerde inmeden sonra 2. sirada yer almaktadir.
Cocuklarda solid tiimorler igerisinde malign MSS tiimoérleri 6liim nedenleri arasinda
1.sirada iken, yetiskinlerde 3. sirada yer almaktadir (4). Tiirkiye’de ise 2004-2006
yillar1 arasinda 1615 SSS kanseri kaydedilmis ve tiim kanserler igerisinde %2,1 oranla
erkeklerde 8. kadinlarda ise %2,4 oranla 10. sirada yer almistir (5).

Tiirk tabipler birliginin 2006 y1l1 raporuna gore Tiirkiye’de beyin tiimorleri tiim
kanser olgular1 igerisinde kadinlarda %3.99, erkeklerde ise 9%3.77oraninda
goriilmektedir (6). Beyin tiimorleri insidansi Amerika Birlesik Devletleri’nde
24.1/100.0000larak rapor edilmistir. Bunlarin {icte biri maligndir. Yetiskinlerde, glial
neoplaziler tiim beyin tiimorlerinin %40’m1, malign MSS tiimérlerinin ise%78’ini
olusturmaktadir. Bu tiimorlerin %80°1 yiiksek dereceli glial timorlerdir (derece 3 ve
4)(7). Bunlarin yaklagik yarisint GBM olusturmaktadir. Malign tiimor sikligi geng
yasta (< 20) azalirken, yashh grupta(>65) giderek artmaktadir. Elli yasta pik
yapmaktadir. Malign tiimorler erkeklerde daha sik goriilmekteyken tiim tlimdrlere
bakildiginda kadinlar biiyiik cogunlugu olusturmaktadir (%54- %46). Bu fark benign
timorlerden menengiomun kadinlardaki sikligindan kaynaklanmaktadir Beyin

tiimdrleri iki ana grup icerisinde toplanir: Beyinden orjin alan primer tiimorler ve



viicudun farkli bolgesinden orjin alip beyine metastaz yapan sekonder tiimérler.
Primer beyin tiimorleri daha nadir gézlenir, ancak ¢ogunlugu maligndir. Primer beyin
tiimorlerinin en bliyiik alt grubu olan gliomalar orjin aldiklar1 bolgeye gore cesitlilik
gosterirler: Beyin veya spinal kanalda gelisen astrositomalar, beynin en dis bolgesinde
gelisen beyin kokii gliomalari, beynin i¢ kisminda gelisen ependimomlar ve genellikle
cerebrumda gelisen ve ¢ok nadir gozlenen oligodendrogliomalar. Eriskinde beyin
tiimori insidans1 100 binde 16,5 iken, c¢ocuklarda bu oran 100 binde 4,5 kadardir. Bu
tiimorlerin %50°si malign karakterlidir ve 5 yillik yasam orani %50°dir. Erigkin ve
cocukta tiimor yerlesimi ve histolojik dagilimi farklidir. Cocukta tiimor orta hatta
yerlesmeye meyillidir, ¢ogu (%30-34) hipotalamus ve posterior fossada yerlesirken
2/3’1 serebrum, 1/4’1 serebellumda yerlesir. Cocukluk caginda en sik rastlanan
timorler embriyonel kaynaklidirlar. Histolojisi pilositik astrositoma, medullablastoma
(MB) ve germ hiicreli tiimorlerdir. Eriskinlerde glioblastoma multiforme (GBM) ve
meningiomalar daha sik rastlanirken bu tiimoérler ¢ocuklarda nadiren goriiliirler.
Cocuklarda beyne metastaz oldukg¢a azdir, en sik olarak 16semi, lenfoma, osteojenik
sarkom, rabdomyosarkom ve 15 yaslarinda siklikla germ hiicreli tiimorler metastaz
yaparlar

MSS tiimérleri ¢ocukluk ¢aginin en sik rastlanan ikinci neoplazmlaridir, solid
tiimorler de ise ilk siray1 almaktadirlar ve 16 yasin altindaki ¢ocuklarda {iclincii en sik
6lim nedenidir. Cocukluk ¢ag1 kanserlerinin %20’sini beyin ve omurilik tiimorleri
olusturmaktadir. Eriskinlerde ise bu oran %1-2 dir. Primer MSS tiimoérlerinin %901
intrakraniyal boslukta yer almaktadir Eskiden sanildig1 gibi, ¢ocuklardaki tiimorlerin
bliylik cogunlugu posterior fossada lokalize degildir. Philadelphia Cocuk Hastanesinde
1979-1992 yillar1 arasinda tedavi goren 0-18 yas arasindaki cocuklarda SSS
timorlerinin %54’ supratentoriyal, %41°i infratentoriyal ve %.1’1 ise spinal
yerlesimli olarak kayit altina alinmustir (8).

Calismamizda 2011-2016 yillar1 arasinda Mustafa Kemal Universitesi (MKU)
Arastirma Hastanesi Beyin ve Sinir cerrahisi A.D. servisine, intrakranial MSS tiimorii
tanisiyla yatis1 yapilan 0-18 yas aras1 (¢ocukluk ¢agi yas grubu), T.C vatandasi olan
hastalar ile yabanci statiisiinde olan toplam 63 hastanin, retrospektif kesitsel
analizinde 2 ayr1 grubun yas, cinsiyet, kabul anindaki(gelis) GKS, kabul anindaki
(gelis) Karnofsky skalasi, GOS, taburculuk anindaki (¢ikis) Karnofsky Skalasi,



kraniotomi tipleri, kabul anindaki sikayetleri (= gelis sikayetleri), cerrahi sonucunda
eksize edilen tiimoral materyalin patolojik degerlendirmeler sonucu elde edilen
tanilarinin karsilastirmali istatiksel analizi yapilmistir. Karsilastirma sonrasi yukarida
tanimlanan parametreler agisindan istatiksel analizin anlamli olup olmadigini ortaya
koymayi ve yapilangalismayr eski - yeni literatiir bilgileri ile karsilagtirmayi
amagladik. Calismamiza dahil edilen yabanci statiisiinde olan hastalar, tiniversitemizin
bolge hastanesi olmasi nedeniyle boliimiimiize bagvuran Suriye uyruklu hastalardan

olusmaktadir.

1.1.Tarihge

Modern beyin tiimor cerrahisi 1884’de Rickman Godlee tarafindan yapilan
operasyon ile baglamistir. Her ne kadar mezolitik ¢caglarda dahi kraniumda operasyon
kanitlart mevcut ise veya 19. yiizyildan 6nce beyin tiimoérlerinin ¢ikarildigina dair
bilgiler mevcut ise de, nérolojik metotlar ile lokalizasyonun yapildigi ve modern
antiseptik cerrahi tekniklerinin uygulandigi ilk modern cerrahi Rickman Godlee
tarafindan Ingiltere’de yapilmistir(9) Modern ndroloji ve ndroanatominin gelisimi ilk
olarak Galentarafindan baglatilmis, ardindan gelen ana gelismeler ise Andreas
Vesaliusve ardindan Thomas Willis tarafindan saglanmistir. 19. yiizyil boyunca tiim
cerrahlarin korkulu riiyasi olan siiplirasyon, piitrefikasyon ve infeksiyon ise 1850’li
yillarda Lord Joseph Lister tarafindan gelistirilen modern antiseptik metotlar
sayesinde minimuma indirgenmistir. 1884’deki Godlee’nin operasyonundan sonraki

beyin tiimorleri gelismeleri ise daha ¢ok cerrahi teknikler ile iliskilidir.

1.2.Merkezi Sinir Sistemi Tiimorleri

Merkezi sinir sistemi (MSS), kranium ve vertebral kanal iginde
sinirlandirilmistir.Meninks adi verilen bag dokudan olusan membranlarla ¢evrilidir.
Sinir dokusu yapisal olarak 2 hiicre tipi icerir; néronlarve glia (néroglia) hiicreleri.

Noronlar morfolojik ve fonksiyonel olarak serebellumun internal graniiler
tabakasint olusturan kiiciik yuvarlak hiicrelerden, primer motor korteksin genis

piramidal Betz hiicrelerine kadar farklilik gosteren heterojen bir ailedir (10).



Glial hiicreler ise santral sinir sisteminde en ¢ok bulunan ve sistemi
destekleyen hiicrelerdir. Noronlarin aksine elektriksel uyarilart iletmezler aksine
noronlar1 koruyan, destekleyen, noron beslenmesi ve merkezi sinir sisteminin
savunmasini saglayan hiicrelerdir. Glial hiicreler ile noéronlar arasinda ve glial
hiicrelerle vaskiiler hiicreler arasinda ¢ift yonlii kominikasyon vardir. Astrositler,
oligodendrositler, ependimal hiicreler ve mikroglialar santral sinir sisteminde bulunan

glial hiicre tipleridir.

Mikroglia: immiin sistem hiicreleri olan makrofajlarin beyin dokusundaki
Ozellesmis tipidir. Koken aldigi hiicre tipi ile aymi islevi sinir siteminde yerine
getirmektedir. MSS“nin her yerinde bulunurlar. Diger beyin hiicrelerinden daha
kiictiktiirler. Bu nedenle mikroglia olarak isimlendirilmistir.

Makroglialar: Biiyik yapili glia hiicreleridir. Farkli islevleri olan
makroglialar mevcuttur.

Oligodendrositler; sitoplazmik uzantilari ile néronlarin aksonlarini kusatarak
santral sinir sistemindeki myelin kilifi yaparlar. Rutin kesitlerde kiigiik, yuvarlak,
lenfosit benzeri niikleuslar1 ve halo seklinde ¢ekilmis sitoplazmalart ile taninirlar.

Ependimal hiicreler; serebral ventrikiilleri kaplarlar ve koroid pleksusun
ortiiclihticreleri ile yakin iligkilidirler.

Mikroglialar; noral tiipten degil, kemik iligindeki 6nciil hiicrelerden koken
alirlar.Kisa uzantilara sahip, uzun, kiiclik hiicrelerdir. Sinir dokusunun fagositik
hiicreleri olup makrofajlar gibi fonsiyon goriirler

Astrositler; glia hiicreleri i¢inde sayist en fazla olanlardir. Yapisal destek
saglar, onarim islemlerinde, metabolik degisimlerde gorevlidirler ve kan-beyin
bariyerininelemanidirlar

Ependimal hiicreler: Beyinde bulunan i¢ bosluklari, yani ventrikiilleri
orterler, duvar yapisini olustururlar. Beyin ve omurilik i¢i bosluklar1 dolduran beyin-
omurilik sivist (BOS) dedigimiz siviyr salgilamakla yiikiimlii koroid pleksus adi
verilen yapiyla Merkezi Sinir Sistemi arasindaki iligskiyi saglarlar. Kan-Beyin
bariyerinin olusumuna katilirlar. Sadece Merkezi Sinir Sisteminde bulunurlar.

Radyal Glialar: Norogenez, yani sinir iretiminin baglangicinda goriilen gliya
tipidir. Diger sinir hiicrelerine gore farklilagsmalari ¢ok daha sinirli olmaktadir. Beynin

ve sinir sisteminin gelisimi sirasinda farklilasan sinir hiicrelerinin yerlerine



tasinmasinda gorev alirlar. Yetiskin bir sinir sisteminde ise sadece beyincikte ve
goziimiizde bulunan retina tabakasinda bulunurlar. Beynin plastisite gibi degisken
Ozelliklerini diizenler ve onlara katki saglarlar.

Schwann Hiicreleri: Diger sinir hiicrelerinin aksine sadece Periferik Sinir
Sistemi (PSS) 'nde bulunurlar, Merkezi Sinir Sistemi'nde gorev almazlar.
Oligodendrisitleri'in MSS'de yaptig1 isi PSS'de gerceklestirirler. Aksonlar1 sararak
miyelin kilifi iiretirler. Ayrica ndronlarin biiylimesi sirasinda ortaya ¢ikan artik
maddeleri temizlemekle gorevlidirler.

Uydu Hiicreler: Duyusal, sempatik ve parasempatik sistemlerde noronlar
sararlar. Oldukca kiigiik hiicrelerdir. Noronun dis kimyasal ortamini diizenleyici
gorevleri vardir. Hasara ve iltithaplanmaya karsi asir1 hassastirlar ve hemen miidahale

ederler. Sadece PSS“de bulunurlar.

Enterik Glialar: Sindirim sistemi igin ¢alisan noronlarin olusturdugu

dbeklerde bulunurlar. I¢ dengenin saglanmasi konusunda dnemli gorevleri vardir.

1.3.Primer Beyin Tiimérleri
Primer veya sekonder beyin tiimoérlerinde timoriin davranis ozellikleri
birbirinden farklilik gosterse de genelde karsilasilan klinik tablo kafa i¢i basing artist
sendromudur. Ayrica tiimoriin lokalizasyonuna gore degisen ¢esitli norolojik belirti ve
bulgular ve/veya epileptik nébetler goriilebilir. Primer beyin tiimdrlerinin %60°1 glial
timorlerdir(11). Glial tiimorler genel olarak intraaksiyal yerlesimli, kapsiilsiiz ve
diffiiz biiyiime gosteren tiimorlerdir Astrositik, oligodendrositik veya ependimal
hiicrelerden koken almaktadirlar. Tiim glial tiimorler hiicresel tiplerine gore 4 gruba
ayrilmaktadir;
I.  Astrositik timorler
ii.  Oligodendrioglial timdrler
iii.  Ependimal tiimérler
Iv.  Miks glial timdrler
Sifir -15 yas grubundaki primer tiimorlerin %40-45°1, eriskin yas grubunda ise
%50-60"1 astrosit kokenli timorlerdir(12). Bunlarin da biiyiik kismin1 Diinya Saglik

Orgiitii (WHO) Sinir Sistemi Tiimérleri sin1flamasina gére I11. ve IV. evre kabul edilen



yikksek dereceli glial timorler teskil etmektedir. Glial tiimoérlerin  prognozu
derecelerine gore degisiklik gostermektedir ve derece IV bir glioblastom olgusunun
ortalama sagkalim siiresi 8-12 aydir. WHO evreleme sistemine gore diisiik derece
kabul edilen gliomlarda ise en agresif tedavi yontemleri sonrasi dahi ortalama
sagkalim siiresi 6-10 yil arasinda degigsmektedir. Bu olgular siklikla tiimoriin lokal
olarak tekrarlamasi ve zamanla prognozun daha kotii oldugu ve mortalitenin

yiikseldigi bir iist dereceye gegisi sonrasi kaybedilir.

1.3.1. Epidemiyoloji

Santral sinir sistemi tiimorlerinin yas dagilimi incelendiginde, cocukluk
caginda siklikla ortaya ¢iktig1 gézlenmektedir. Santral sinir sistemi tlimorleri i¢inde,
15 yasinda gelisen primer tiimdrlerin yaklasik % 40-45’inin, eriskin yas grubunda ise
% 50-60’min astrositer kokenli tiimorler oldugu goriilmektedir. Dolayisiyla
astrositomalar her yasta gelisebilen tiimorlerdir. Ancak geng yaslarda gelisen
tiimdrlerin daha ¢ok diisiik derece iken ileri yaslarda yiliksek derece astrositomlarin
siklikla gozlendigi bildirilmektedir. Yirmili yaslardan 70’li yaslara kadar giderek artan
bir siklik gostererek 70 yasindan sonra tekrar sikliginda azalma goriilmektedir. Hemen
tiim yas gruplarinda erkeklerde kadinlara gore hafif bir fazlalik saptanmaktadir. Yash
grupta en sik goriilen tiimorler glioblastom, metastatik karsinom, menenjiom ve
Schwannom’dur(13).Kansere bagli 6liimler arasinda primer beyin tiimérleri gorece
kiiglik bir boliimii olusturur (yilda yaklasik 100 000’de 3000). Ancak bu rakamin
yaklagik 10 kati1 kadar bir grupta da diger kanserlerin komplikasyonlar1 sonucu
MSS’nin tutulmasi ile 6liim ortaya c¢ikar. Amerika Birlesik Devletleri’nde ortalama
300 milyonluk bir niifusta her yil yaklasik 24 000 yeni primer beyin tiimorii tanisi
konmaktadir. Tirkiye’de ise kesin bir rakam verilememekle birlikte oranin benzer
oldugu sanmilmaktadir. Eriskinlere kiyasla g¢ocuklarda primer beyin tiimorlerinin
goriilme sikligr yiiksek olup, 16seminin ardindan ikinci sirayi alir.

Primer beyin tiimorleri iginde en sik goriilen gliomlardir (% 50), bunu
meningiomlar (% 15) izler. Cocuklarda ise dagilim daha farklidir. Ayrica erigkinlerde
primer beyin timorleri siklikla (% 70) supratentoriyal yerlesim gosterirken,

cocuklarda infratentoriyal yerlesim % 70 oranindadir. Siddetli basagris1 anamneziyle



getirilen bir ¢ocukta, tan1 olasiliklari iginde arka ¢ukur tiimérii ilk sirada olmalidir(14-

16).

Sekil 1. Dekatlara gore en sik goriilen tiimorleri su sekilde siniflandirabiliriz

1. ve 2. dekatta;

Medulloblastom, ependimom, pilositik
astrositom (posterior fossa tiimorleri) ile
kraniofarinjiom ve koroid pleksus tiimorleri

3. - 5. dekatta;

Diffliz astrositom, anaplastik astrositom,
oligodendrogliom  ependimom  (serebral
hemisferler) ile menenjiom,

6. ve 7. dekatta;

Glioblastom, anaplastik astrositom,
anaplastik oligodendrogliom, metastatik
karsinomlar, lenfoma (serebral hemisferler),
menenjiom, Schwannom, pitiilter adenom
(30).

Tablo 1. Eriskinlerde Primer MSS Tiumorlerinin Dagilim

Gliomlar

Glioblastoma multiforme
Astrositom

Ependimom
Oligodendrositom
Medulloblastom
Smiflanamayan gliom
Meningiom

Hipofiz adenomu
Norinom (Schwannoma)

Kranyofaringiom, teratom,
dermoid, epidermoid tiimor
Anjiomlar

Sarkomlar

Diger (pinealom, kordom, vs)
Lenfoma

arttig1 dikkati cekmektedir.

% 50
% 20
% 10
% 6
% 5
%4
%5
% 15
%7
%7
% 4

% 4
% 4
% 3

62 % 6
50-55 % 20-30
25 % 50

43 % 61

61 % 91

52 % 96

% 1.5- 15*
*Kaynak alinan yaymin yili ile degismektedir. Yakin tarihli yayinlarda sikligiin ¢ok



Tablo 2. Cocuklarda MSS Tiimorlerinin Dagilim

Gliomlar >080
Astrositom %55
Medulloblastom %20
Ependimom % 8
Kranyofaringiom %5

Diger (germ hiicreli t., pineal t., koroid plexus % 12
t.,ilkel noroektodermal t., vb.)

1.3.2. Patogenez

Primer beyin tiimdrlerinin patogenezi tartisilirken baglica iki ana hipotez
tizerinde durulur. Bunlardan 1800’lii yillardan bu yana One siiriilen ilki; beyin
tiimdrlerinin embriyonel kalintilardan ve kok hiicrelerin diferansiyasyon sirasinda
blastik degisim gostermesinden kaynaklandigini savunan hipotezdir. Bugiin daha fazla
kabul goren diger hipotez ise olgunlagmis erigkin hiicrelerin ardil mutasyonlar
sonucunda kontrolsiiz proliferasyonu ve de diferansiyasyonu hipotezidir. Son yillarda
bu ikinci hipotezi dogrulayan pek c¢ok onkogen ve tiimor baskilayici gen
tanimlanmistir. Timor baskilayict genlerden en 6nemlisi 17. kromozomdaki P53
genidir. P53 geni hiicre siklusunun diizenlenmesinde, DNA hasarina cevapta ve
programlanmis hiicre 6liimiinde (apoptoz) 6nemli rol oynar. Normal islev gosteren
P53 geninin glioblastom hiicre serilerini baskiladigi, mutant P53 geninin ise
transformasyon gosteren astrositlerin 6liimsiizlesmesinde rol oynadig1 gosterilmistir.
P53 geninin c¢alismasii diizenleyen baska genler de mevcuttur: bunlardan 12.
kromozomda bulunan MDM2 geni P53 geninin islevini baskilar. Yine, 6. kromozomda
yer alan sikline bagiml kinaz (CDK) genleri tarafindan kodlanan P21 proteini hiicre
siklusunu durdurur. Bunlar disinda hiicre siklusu iizerine etkili proteinleri kodlayan
bircok baska gen de tanimlanmistir. Neoplazi olusumunda hiicre siklusu iizerinde etkili
genlerin disinda, biliylime faktorlerinin ve reseptorlerinin de rolii vardir. Bunlar
arasinda epidermal biiylime faktorii (EGF) ve reseptorii (EGFR), trombosit kaynakli
biiylime faktorii (PDGF) ve reseptorii (PDGFR), fibroblast biiylime faktorii (FGF) ve
damar endotel biiyiime faktorii (VEGF) sayilabilir. Hiicre gelisiminde rol oynayan bu
bliylime faktorlerinin anormal derecede artmasi hiicre i¢i sinyal iletimi ile mitozu

arttirmaktadir. Tiimorlerde genellikle hem biiytime faktorlerini hem de reseptorlerini



kodlayan genlerde artis oldugu goézlenmektedir. Bunlarin disinda heniiz geni ve
kodladig1 proteini belirlenmemis bazi kromozom bozukluklari da tanimlanmistir.
Biitiin bu sayilanlardan baska apoptozun neoplazi gelisimindeki rolii de ortaya
konmustur. Apoptozda rol oynayan baslica iki yol vardir: Birincisi hiicre yiizeyinde
bulunan FAS molekiilii ve buna kars1 gelen FAS ligand1 (FASL), Ikincisi de hiicre
icinde bulunan BAX ve BCL-2 proteinleri. FAS ve BAX apoptozu indiiklerken BCL-
2 apoptozu Onler. Daha once sozii edilen P 53 proteini de FAS ve BAX aktivasyonu
yaparken, BCL-2’yi baskilar. Apoptoz yeteneginin kaybi hem neoplazi gelisimini
indiikler, hem de tedaviye diren¢ saglar. Bu nedenle pro-apoptotik proteinlerin
arttirllmasi yakin gelecekte birincil tedavi hedeflerindan biri haline gelebilir.

Bu molekiiler genetik bilgilerin 1s1ginda viruslarin hiicre i¢ine onkogenleri
tagiyarak tiimor gelisiminde 6nemli rolil olabilecegi diisiiniilmektedir. Ebstein-Barr
virusu ile lenfoma arasindaki iliski bilinmektedir. Primer beyin tiimorlerinde direkt
kanit olmamakla birlikte Ebstein-Barr virusu, Hepatit-B virusu, Human Papilloma
Virusu ve Human T-lenfosit Virusu gibi ajanlar suglanmaktadir. Ancak bdyle bir iliski
heniiz kanitlanmamistir. Bunun disinda kranyal 1sinlamanin hem meningiom hem de
glial timorlerin gelisme riskini arttirdigi gosterilmistir. Ayrica, petrokimya iiriinleri ve
elektromanyetik dalgalarin beyin timori riskini arttirdigr ileri siirtilmiigse de bunun
aksini gosteren caligmalar da mevcuttur. Ozellikle son yillarda yaygin olarak
kullanilan cep telefonlarinin etkisi tartisiimaktadir. Cep telefonu kullanimi ile bazi
beyin tlimorlerinin sikliginda artis olabilecegini diisiindiiren bazi c¢aligmalar
mevcuttur. Ancak, 9 degisik olgu-kontrol ¢alismasinin meta-analizinde bugiin i¢in
boyle bir risk olmadig1 gdsterilmistir, uzun vadedeki etkileri zaman i¢inde tam olarak

netlesecektir

1.3.3. Etiyoloji

Beyin tiimorlerinin etiyolojisi konusunda ¢esitli varsayimlar ileri siirtilmiigse
de bu konuda kesin bir sonuca ulasilamamistir. Travma, hormonal faktorler, ¢evre
vegenetik faktorler onemle {izerinde durulan etkenler arasindadir(17). Kanserojen
madde igeren, 6zellikle Petro-kimya sanayi artiklari ile temas edenler ile manyetik alan
icerisinde calisanlar ve 6zellikle radyasyon alanlarda beyin tiimorii goriilme sikliginin

arttigina iliskin veriler bulunmaktadir (17). Merkezi sinir sistemi (MSS) timdérlerinin,



norofibromatozis (tip 1 ve 2), tiiberoz skleroz, Li-Fraumeni sendromu, von Hippel-
Lindau hastaligi, familyal polipozis ve nevoid bazal hiicreli karsinoma gibi herediter
hastaliklarla birlikte goriilmesi ve molekiiler, sitogenetik ac¢idan yapilan caligmalarda
elde edilen genetik bozukluklar, beyin tiimorlerinin etiyolojisinde genetik faktorlerin
de roliinii ortaya koymustur (18). Bazi ¢evresel ve genetik faktorlerin iizerinde
durulmakla birlikte MSS tiimérleri etyolojisi tam olarak bilinmemektedir. Insanlarda
ortaya ¢ikan bir¢ok kanser tipinde oldugu gibi astrositomlarda da neoplastik degisim,
multipl genetik degisikliklerin siiregen birikimi ile iliskilidir. Bunlardan en 6nemlileri

timor baskilayict genlerinin aktivasyonu ve onkogenlerin aktivasyonudur (19).

Tablo 3. Primer beyin tiimorleri icin risk faktorleri

Norofibromatozis Tip-1 Kanitlanmis
Turcot Sendromu Yiiksek doz iyonize radyasyon
Gorlin Sendromu

Kanitlanmamig
Li- Fraumeni Sendromu Elektromanyetik alan maruziyeti
MEN Tip 1 Cep telefonu

Kimyasal maruziyeti (sa¢ boyast,
Tuberoz Skleroz pestisidler,
Von Hippel Lindau Hastahg hava kirliligi)

Adenomatozis Polipozis Sendromu  Nitrozamin, nitrozamid, nitrit, nitrat,
aspartam maruziyeti
Sigara
Alkol
Kafa travmasi
Mesleksel maruziyet (petrol, vinil klorid)

Enfeksiyonlar (varisella, intrauterin
influenza, toksoplazma)

Genetik yatkinlik 6zellikle genetik sendromlara yol agan tiimor baskilayict
genlerdeki mutasyonlarla iliskilendirilmistir. No6rofibromatozis Tip-1, Turcot
Sendromu, Gorlin Sendromu, Li- Fraumeni Sendromu, MultiplEndokrin Neoplazi
Tip- 1, Tuberdz Skleroz, Von Hippel Lindau Hastaligi, Adenomatozis Polipozis
Sendromu artmis GT sikligi ile iliskilendirilmistir Cevresel faktorlere baktigimiz

zaman, iyonize radyasyon maruziyeti artmig GT ile iliskisi kanitlanmis tek risk
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faktoriidiir. Iyonize radyasyon maruziyeti, terapdtik amacli veya atom bombasi
sonrasinda yasayanlarda karsimiza ¢ikmaktadir. . Primer beyin tiimorii veya 16semi
tedavisi ile izlenen hastalarda artmus risk gosterilmistir. Maruziyet sonrasi timor
gelisimi uzun yillar siirebilmektedir. Maruz kalman doz arttik¢a risk daha
daartmaktadir. Diisiik dozda maruziyet de riski arttirmaktadir(20). Elektromanyetik
radyasyon maruziyeti ile kanser iliskisi 80°’1i yillardan bu yana farkli ¢aligmalarla
gosterilmistir. Beyin tiimorleri ile ilgili yapilan ¢alismalarda gerek elektrik dagitim
hatlar1 ile olan, gerekse mesleksel maruziyetin beyin tiimor gelisimi ile iliskisiz oldugu
gosterilmistir .Radyofrekans enerjiye, glinliik hayatta sik kullandigimiz cep telefonlari
ve telsiz telefonlarla sikca maruz kalmaktayiz. Kullanim siklig1 giderek artan cep
telefonlarinin beyin tiimor iliskisi birgok biliylik calismayla incelenmistir. Yapilan
calismalarda cep telefonlari ile maruz kalinan elektromanyetik enerjinin beyin timori
riskini arttirmadig1 sonucuna varilmistir. Giinliik yasantimizda bir¢ok kimyasala maruz
kalmaktayiz. Beyin tiimorii gelisimini arttirdigi veya azalttigi diistiniilen birgok madde
calisilmistir. Hayvan deneylerinde karsinojen olarak bilinen azotlu bilesiklere
(nitrozamin, nitrozamid, nitrat, nitrit) sigara, kozmetik {irtinler, tiitsiilenmis yiyecekler,
kauguk iirlinler ve ilaglarla maruz kaliyoruz. Bu bilesikler midede de gidalarin
sindirimi esnasinda da iiretilmektedir. Uriinlerin maruziyeti ile MSS tiimérleri gelisimi
arasinda net bir iliski dokiimante edilememistir. Diyetle ilgili yapilan biiyiik birmeta
analizde, fazla miktarda tiitsiilenmis et tiiketiminin gliom gelisme riskini arttirdigina
dair veriler elde edilmistir ancak nitrozo bilesiklerin etkisi gosterilememistir (21).
Sigara ve nitrozamin igeren bira ve likor tliketiminin MSStiimorleri iligkisi
gosterilememistir Sik kullanilan kozmetik triinlerden olan sa¢ boyalarinin beyin
timori riskini arttirdigina yonelik kiiciik ¢aligmalar bulunsa da ileri biiyiik

caligmalarla aydinlatilmay1 beklemektedir
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Tablo 4. Beyin tiimorii gelisiminde rol oynadig diisiiniilen olasi faktorler(22)
Mobil telefonlar Radyofrekans dalgalarina maruzkalma

Diisiik frekansh elektromanyetik Evde ve isyerinde maruz kalma
alan

Spesifik enfeksiyonlar Viriisler, toxoplazma gondii, intrauterin
influenza, varicella

Alerji Atopi

Diyet Nitrosamine / nitrosamide / nitrit /

nitrat /Aspartat

Sigara, pipo kullamm alkol

kullanim

Kimyasal ajanlar Sa¢ boyalar1, solventler, pestisit, hava
kirliligi

Meslekler Yapistiric fabrikalarinda ve petrol

rafinelerinde calisanlar

Kafa travmasinin beyin tiimorlerine yol actig fikri 20. yiizyilbaslarindan bu
yana savunulmaktadir. Kafa travmasi iligkisine yonelik yapilan genis kohort
caligmalarda hemanjiyoblastom ve hemanjiyom sikligi arttigi goriilmiistiir. Glial
timor  iliskisi  goOsterilememistir.  Glial tiimorlerde mesleksel  yatkinligin
incelenmesinde saglik personelinde yatkinlik bulunduguna dair c¢aligmalar
bulunmaktadir. Erkek dis hekimleri, kadin hekimler ve saglik calisanlarinda artmis
risk bildirilmistir. Bu artmis insidans saglik hizmetine ulasim kolaylig1 ile
aciklanmistir (23-25). Elektrik iscileri, tarim isgileri ve vinil klorid, kursun, petrol gibi
maddelere maruz kalan is¢ilerde artmis risk gosterilememistir Enfeksiyoz nedenler ve
GT iliskisi ile ilgili farkli ¢alismalar bulunmaktadir. Yapilan bir ¢alismada beyin
tiimdrlerinin analizinde simianvirlis- 40 antijeni bulunmus ancak iligski ¢aligmalarla
netlestirilmemistir. Sitomegaloviriis iligkisi ile ilgili 2 ¢alisgmada ¢ogu GT hastasinin
enfekte oldugu gosterilmis ancak diger calismalarla iligki goOsterilememistir.
Varisellazoster enfeksiyonunun koruyucu etkisi ile ilgili c¢eliskili yayinlar

bulunmaktadir

1.3.4. Beyin Tumorleri Siniflandirilmasi
Merkezi sinir sistemi tiimdrlerinin belirgin gesitlilik gostermesi nedeni ile
herkes tarafindan kabul gormiis bir siniflama gerceklestirmek zordur. Giinlimiizde

hemen hemen tamamen smiflama patolojiye dayanmaktadir. Beyin tiimdrleri ilk
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olarak 1829’da Cruveilhier tarafindan makroskobik olarak tanimlanmis 1836°da ise
Bressler tarafindan makroskobik olarak smiflandirilmiglardir.  Ancak beyin
tiimorlerinin  bugiinkii smiflamanin temelini Wirchow atmistir. 1860’da beynin
hiicreleraras1 matriksi olarak norogliay1 tariflemistir. Yine Wirchow tarafindan
timorlerin makroskobik ve mikroskobik o6zellikleri arasinda baglanti kurulmasini
saglamis ve “glioma” tarifini de ilk kez yapmistir. Bailey ve Cushing 1926 yilinda
gliomalarin bir siiflamasini yaptilar. Yapmis olduklari sema tam 14 timor tipini
icermekte idi. Ancak siniflama karmasikligi dolayisi ile genis bir kabul gérmedi.
Yirminci ylzyilin ortasinda Kernohan yeni ve basit bir siniflama gelistirdi
(1949)(60).Daha 6nce tanimlanmis olan karmasik histogenetik siniflama basit 5 glial
timor kategorisine indirgendi. Astrositoma, Ependimoma, Noroastrositoma,
medulloblastoma ve oligodendroglioma. Ancak daha 6nemlisi, glial tiimérleri 4 grade
seklinde kendi icinde gruplandirma sistemini gelistirdi. Bu sistem artan anaplazi ve
azalan farklilasmay1 gostermekte idi. Ancak Grade I ve II arasinda, Grade II ve IV
arasinda bir benzerlik olmasina karsilik, bu iki grup arasinda belirgin bir biyolojik
davranig farki mevcut degildi. Bu nedenler ile Ringertz 1950°de 3 grade’li bir sistem
ortaya koydu.Yine 1980’lerde Doumas ve Duport simdi St Anne-Mayo diye anilan
hiicre morfolojik 6zelliklerine dayanan bir 4 basamakli grade sistemini ileri siirdii.
1993°’te WHO (World Health Organisation) tiimorlerin siiflandirmasini yayinlamis
ve Grade I-1V arasinda tiimorler benign’den malign’e dogru siniflanmstir. (63). Bu
siniflama histopatolojik 6zellikler kadar yasam siiresi verilerine de dayanmakta idi.
2000 ve 20007 WHO MSS tiimdrlerinin siniflandirilmast onkogenezdeki hiicre tipine,
noroglial fibrillerin varligina veya yokluguna, biiylimesinin makroskopik 6zelliklerine
ve hiicresel atipi derecesine yapmustir. . WHO tarafindan 2007 yilindaki histolojik
kriterlere dayanilarak yapilan siniflandirmada, tiim tiimorler 7 ana gruba ayrilmistir

(26).

1.3.4.1.Evreleme

Histolojik evrelemenin amaci, bir timoriin biyolojik davranigini tahmin
edilebilir kilmaktir. Klinik uygulamada, bu evreleme sayesinde tedavi stratejileri
belirlenmektedir. Ozellikle radyoterapi ve kemoterapi stratejilerinin belirlenmesinde

etkili olmaktadir. Daha 6ncede histolojik siniflandirmalar yapilmis olmasina ragmen
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WHO “niin 2016 yilinda yaptig1 yeni smiflama ayrica genis bir evreleme skalasi da
sunuyor.. PBT (Primer Beyin Tiimorii)“nin evrelemesi asagidakitabloda verilmistir.
2007 yili WHO gradelemesinde Evre I tiimorler diisiik prolifertaif potansiyele sahip
tiimorlerdir ve tedavi cerrahi rezeksiyon yeterli olmaktadir. Evre II tiimdrler diisiik
proliferatif potansiyele sahip olmalarma ragmen infiltratif 6zellik gosterirler ve
niiksetmeye meyillidirler. Ornek olarak diffiiz astrositom, anaplastik astrositoma ya da
glibloastomaya doniisebilir. Benzer doniisiim oligodendrogliom ve oligoastrositomda
da goriilebilir. Evre III timdrler histolojik olarak malign 6zelliklere sahiptir. Hiicresel
atipi ve aktif mitotik aktiviteye sahiptir. Tedavi i¢in adjuvan kemoterapi ve/veya
radyoterapi almasi gereklidir. Evre IV timorlerde sitolojik malignensi ve yer yer
nekroz odaklari mevcuttur. Yogun mitotik aktivite vardir. Glioblastoma ve embriyonal
tiimdrler evre IV tiimorlerin 6rnekleridir.

Evreleme sistemi hastalarin sag kalim siireleri ile ilgili 6nbilgi verebilmesine
ragmen hastanin yasi, klinik bulgulari, nérolojik durumu, tiimoriin yerlesimi, timoriin
radyolojik ozellikleri (kontrast tutup tutmamasi), cerrahi rezeksiyon yapilmasi,
proliferasyon indisi gibi degiskenler ile beraber degerlendirilerek daha saglikli bir sag
kalim siiresi ongoriilebilir. Evre II hastalarin ortalama sag kalim stireleri 5 yildan fazla
iken, evre III hastalarin ortalama sagkalim siireleri 2 — 3 yidir. Evre IV hastalarin sag
kalim stireleri tedavi imkanlar1 ile yiliksek oranda iliskili olmasinin yaninda
glioblastoma hastalarinin ¢ogu, 6zellikle yaslt olanlar, ilk bir yil igerisinde hastaliga
yenik diisiiyorlar. Radyoterapi ve kemoterapi varliginda 5 yillik sag kalim oranlari
%60 — 80%i bulabiliyor (26). 2007 yilli WHO simiflamas1 Patolojik &rnegin 1s1k
mikroskopisinde degerlendirmesinde baskin hiicre grubuna gore bir takim patolojik
ozelliklere gore de derecelendirmesi yapilmustir.

2016 yilinda ABD de de toplanan WHO neredeyse 100 yildir beyin
timorlerinin tanisinda  kullanilan  tiimor smiflandirilmasint  degistirdi.  Yeni
siniflandirma ile tarihte ilk kez beyin tiimorleri genetik parametrelerine gore de
siiflandiriliyor. Tiimdr siiflandirmas: hastaya uygulanacak tedaviyi belirleyen ilk
faktor. Simdiye kadar tiimorler sadece mikroskop altindaki goriintiilemelere gore
teshis edilerek smiflandirilmaktaydi. Yeni tanimlama beyin timori teshis ve
tedavisinde biiylik bir devrim niteliginde. Hastalara uygulanacak tedaviler artik

genetik test sonuclar1 goz oniine alinarak tespit edilecek.
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Genetik biliminde son 20 senedir kaydedilen gelismelerde, tiimor olugsmasinin
genetik temelleri tespit edildi. Bu yeni bulgular tiimorlerin tanimlanmasinda yeni bir
siniflandirmaya gidilmesi gerektigini ortaya koydu. Tiimor siniflandirmasi ‘hastaligin
adinin konmasi’ manasina geliyor ve dogru tedavinin uygulanmasi igin sart.

Yeni smiflandirma diffiiz gliomalarin, medulloblastomlarin ve embriyo
timorlerini  yeniden yapilandirirken aralarinda  glioblastom, Yabani-1DH,
Mutasyonlu-IDH, diffiiz orta ¢izgi gliomasi, Mutasyonlu-H3K27M, Pozitif RELA
kaynasmali Ependimom, WNT-aktivasyonlu, SHH-aktivasyonlu, Degismis-
C19MC gibi yeni tiimdr tiirleri de eklendi.

Bunun yanisira artik teshiste ve tedavide herhangi bir katkist olmayan bazi
tiimor tiirleri de listeden kaldirildi.

Bir bagka degisiklik ise atipik menenjiyomlarda beyin istila derecesinin de
tantya eklenmesi ve yumusak dokulara benzer bir derecelendirme sisteminin
getirilmesi oldu.

Yeni smiflandirma hastalarin  tedavisine biiylik katkilarda bulunmasi

bekleniyor(65)

2016 WHO simitlamasi genel olarak su degisiklikleri getirmistir. :

Diffiiz gliomalar

Astrositom grubu ve oligodendrogliom grubu tiimdrler 2016 WHO
sininflamasina gore tek grup altinda toplanmigtir. IDH- mutant ve IDH-wildtiype NOS
subtipleri eklenmistir.

2016 WHO ya gore glioblastomlarda ayni1 sekilde IDH- mutant ve IDH-
wildtiype NOS subtipleri eklenmistir.

Oligodendrogliomlarda IDH —mutant 1p/19q kodelesyon NOS gruplarina
ayrilmistir.

Oligoastrositomalar oligoastrositoma NOS ve anaplastik NOS olarak 2 grupta
incelenmistir.

Pediatrik diffiiz gliomalar diffiiz orta hat gliomu olarak adlandirilmigtir.

2016 WHO smiflamasinda astrositoma grubuna pleomorfik ksantoastrositom

eklenmistir.
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e Epandimoma grubuna RELA —fusion alt grubu eklenmistir.

e Noral ve mix noral gruba diffiiz leptomeningeal glioneuronal tiimor
eklenmistir.
Medulloblastomalar en genis degisiklige ugrayan grup olup 4 gruba ayrilmistir.

e WNT aktivasyonlu,

e SHH aktivasyonlu, TP53 —mutant ve TP53 —wild tiype kavram ve tipleri
eklenmistir.

e Diger embriyonel tiimorlerin siniflamalarinda kokli degisiklikler yapilmistir.
e Periferik sinir kilifi tiimoérlerine Hibrid sinir kilifi tiimorii eklenmistir.

Menengiomlarda gradeleme degistirilmistir.

Hemangioperisitoma/soliter fibroz tiimor 3 grupta incelenmistir

2016 WHO siniflamasi ve gradelemesi agsagidaki tabloda sunulmustur.
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Tablo 5:WHO Merkezi Sinir Sistemi Tiimorleri Siniflamasi (2016)
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Tablo 6 2016 WHO?’ ne gore MSS Tiimoérlerinin Derecelendirilmesi

19



Primer beyin tiimdrleri siklikla intrakraniyel alanda smirli kaldiklart igin
standart bir evreleme sistemi yoktur. Malign glial tiimorlerde serebrospinal sivi ile
beynin diger kisimlarina ve spinal yayillim insidanst %20’leri bulmaktadir.
Glioblastoma multiforme patolojilerinin net ayrilan bir smir1 olmamasi nedeniyle
evreleme miimkiin degildir. Lokal invazyon ve korpus kallosum, internal kapsiil, optik
radyasyon ve forniks gibi kompakt beyaz cevher yolaklarindan yayilim tipiktir
Merkezi sinir sistemi disina metastaz nadirdir. Glioblastoma olgularinda uzak
metastaz siklig1 %2’nin altindadir. Ekstranoral metastazlar siklikla akciger, plevra,
lenf nodlari, karaciger, kemik ve kemik iligine olmaktadir (52)

Bir tlimoériin evresi malignite derecesini gosterir. Timdriin evrelenmesi
histopatolojik degerlendirme ile miimkiindiir. Tiimoriin mikroskopik goériiniimiinde
evreyi etkileyen parametreler; hiicre atipisi, tiimoriin mitotik indeksi, tiimorde
kontrolsiiz bliylimeyi gdsteren bulgularin, infiltrasyonun ve nekrozun olup olmamasi

yani sira tiimoriin vaskilaritesidir.

2007 WHO Evreleme Sistemi:

Evre 1: Bunlar yavas biiyiiyen hiicreler olup mikroskopik goriiniimleri normale
yakindir. Malignite potansiyelleri diisiiktiir. Yasam beklentisi genellikle
uzundur.

Evre 2: Goreceli olarak yavas biiyiirler ve mikroskopileri anormaldir. Komsu normal
dokuyu invaze edebilirler. Daha yiliksek bir evreye transformasyon
gosterebilirler.

Evre 3:Aktif olarak anormal hiicre yapimi ve bu nedenle belirgin anormal
mikroskopik bulgular goriiliir. Komsu normal dokuya infiltrasyon olur ve
siklikla daha yiiksek evreli olarak niiks etme egilimindedirler.

Evre 4: Cok daha hizli proliferasyon ile birlikte ileri derecede mikroskopik atipi
vardir. Hizli biliylimeyle orantili olarak belirgin neovaskiilarizasyon ve
neovaskiilarizasyon yetersizligi nedeniyle de tiimoriin santral beslenmesinin

bozulmasina bagli nekroz gelisimi meydana gelir.
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1.3.5. Klinik

Beyin tiimorleri tanisinda, klinik siiphe en dnemli basamaktir. Hastanin ilk
degerlendirmesinde ayrintili hikaye ve fizik muayene tanisal yaklasimda onemlidir.
Sikayetinin siiresi, paterni, eslik eden diger sikayetleri, daha onceki tanisal tetkikleri
ozellikle sorgulanmalidir. Komorbid hastaliklar, meslek, kullandig ilaglar, kimyasal
maruziyeti, c¢ocukluk doneminde gecirilmis enfeksiyonlar tanida yardimci
parametrelerdir. Aile hikayesi sorgulanmalidir Hastanin tanisi ne olursa olsun
sonrasinda izlenecek tam1 ve tedavi protokolii, ayrica prognozun belirlenmesinde
onemli olan performans skoru(PS) not edilmelidir. Siklikla Karnofsky ve ECOG
skorlama sistemleri kullanilmaktadir.. Fizik muayenede, tiim sistemlerin muayenesi
eslik eden hastaliklar ve kalitimsal hastaliklar1 diisiindiiren bulgularin saptanmasi
acisindan onemlidir. Ayrintili nérolojik muayene tiimor lokalizasyonu hakkinda bilgi
vermektedir.Gorme alani degerlendirmesinde pozitif bulgu optik sinir, optik kiazma
ve oksipital lobta patolojiyi diisiindiirmektedir. G6z dibi muayenesi ile artmis
intrakraniyel basincin indirekt gostergesi olan papil 6demin saptanmasi hastaya
yapilacak miidahalenin aciliyeti konusunda klinisyeni yonlendirir.Beyin tiimérlerinin
klinik prezentasyonu Kitle etkisi, parankimal infiltrasyon ve doku harabiyeti sonucu
ortaya c¢ikan semptomlar ile olmaktadir. En sik bagvuru sikayeti bas agrisidir.
Hastalarin %50’sinde ilk bagvuru sikayetidir ve hastalarin yarisinda 6 aydan uzun
stiredir bag agris1 tanitmlanmaktadir . Bas agris1 siklikla bifrontal, siirekli, zonklayict
tarzdadir. Yeni baslayan, sabahlar1 daha siddetli olan bas agrist ve eslik eden bulanti,
kusma veya norolojik semptomlar beyin tiimorleri icin tipiktir. Kronik bas agrisi olan
hastanin agrisinin siddeti, karakteri veya siiresinde degisiklikler de intrakraniyel
kitleyi telkin edebilir. Bag agris1 siklikla diger semptomlarla iligkilidir. Nobet (9%50),
gérme sorunu (%40), bulant1 ve kusma%?38) bas agrisina siklikla eslik ederler. Bulanti
ve kusma her 3 hastanin 1’inde bulunmaktadir (27). Genel belirtiler; timdriin yer
kaplayici etkisi ve BOS dolanimini aksatmasi sonucu ortaya ¢ikan kafa i¢i basincinin
artmasina bagl bulgulardir. Intrakranyal basing artis1 beyin tiimérlerinde erken klinik
bulgularin ortaya ¢ikmasina neden olur. Bu bulgular bas agrisi, bulanti, kusma, papilla
O0demi ve letarjidir. Kafa i¢i basincinin artmaya devam etmesi gérme kayb1 yaninda
beyin dokusunun bazi anatomik bosluklara herniye olmasina neden olarak hastanin

yasamini tehlikeye sokar. En onemli herniyasyonlar, foraminal, tentoryal ve
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subfalksianherniyasyonlardir(28).Bas agrisi, meninkslerde kan damarlariyla iliskili
olan, agriya duyarl sinir uclarimin irritasyonu ve lokal gerilimi sonucu gelisebilecegi
gibi, tiimoriin basiya neden olabilecek kritik hacme ulasmasi sonucu, intrakranyal
basincin artisi ile iligkili olarak da ortaya ¢ikabilir. Siklikla bolgesel olma 6zelligi tasir
ve genellikle tlimoriin yerlesimi hakkinda bilgi verir.

Fokal belirtiler; tiimoriin yerlestigi lokalizasyona gore ortaya ¢ikan
bulgulardir. Frontal lob timorlerinde, psisik bozukluklar (6fori vb.), kisilik
degisiklikleri, Broca afazisi, motor bozukluklar, epileptik ndbetler ve anozmi en sik
goriilen fokal belirtilerdir. Temporal bélgede yerlesen tiimorlerde, Wernike afazisi,
bellek bozukluklar1, kompleks parsiyel nobetler goriilebilir. Paryetal lob tiimérlerinde,
kortikal duyu bozuklari, Gerstman sendromu, non-dominant paryetal hemisfer
tutulumlarinda viicut semas: bozukluklar1 ortaya ¢ikabilir. Oksipital bélge
tiimorlerinde, gorme alan1 defektleri siktir. Posteriyor fossada oturan tiimérlerde,
erken kafa i¢i basing artis1 bulgulari ortaya ¢ikar. Kranyal sinir tutulumlari, serebellar
belirtiler ile beyin sapinda uzun traktus bulgular1 goriiliic. Serebellopontin kése
tutulumunda fasiyal gii¢siizliik ve isitme kaybu, siklikla tek tarafli serebellar kusurlarla
birliktedir. Amenore, galaktore, akromegali gibi endokrin problemler ve hormonal

degisiklikler sellar bélge tiimorlerinin tanisinda yol gostericidir.

Tablo 7. Beyin tiimorii basvuru sikayetleri

Yaygm  Foka

Bas agris1 Kuvvet Kaybi
Nobet His Kayb1
Bulanti- Kusma Afazi

Senkop Gorme Kaybi
Kognitif Disfonksiyon

Nobet, hastalarin iigte birinde bulunur. Ozellikle diisiik dereceli tiimorlerle iliskilidir
ve tlimdrderecesi arttik¢a nobet sikligr azalir. Nobetin tipi, tiimor lokalizasyonuna gore
degismektedir. Biiyiik intrakraniyel Kitlelerde, artmis kafa i¢i basinci ile serebral kan
akimi bozulabilir ve biling sorununa neden olabilir. Senkop geliserek ndbeti
tetikleyebilir. Kognitif bozukluklar, 6zellikle dominant hemisferde bulunan tiimoérlerde
hastalarin %30’unda tan1 aninda bulunmaktadir. Hafiza, dikkat, oryantasyon, konusma

degisiklikleri, kisilik degisikleri ve giinliik aktivitelerde degisiklikler baslangi¢
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sikayeti olabilmektedir. Bu sikayetler tlimoriin kendisi tarafindan olusabilecegi gibi,
tan1 sonrasinda cerrahi, kemoterapi veya antiepileptik tedavilerin de bir sonucu
olabilir. Diisiik dereceli tiimorlerde uzunsiireli tedavi ve takip nedeniyle kognitif
disfonksiyon sik goriilmektedir. Glialtiimorlii vakalarin %15- 20°sinde mental durum
degisiklikleri goriilmektedir. Tiimoriin lokalizasyonuna goére motor ve duyu kayiplar
ilk bagvuru sikayeti olabilmektedir. Dominant hemisferde bulunan kitle etkisiyle afazi
ortaya ¢ikabilir. Bazt GBM vakalar1 ise farkli nedenlerle yapilan tetkikler esnasinda,
kraniyel goriintiileme ile rastlantisal tan1 almaktadir

Caligmamiza dahil edilen hastalarimizin  biling diizeyinin degerlendirilmesi,
takibindeve taburculuk aninda Glaskow Koma Skalasi, Karnofsky Skalasi ve Glaskow

Outcome Skalasi kullanildi.

Skor Klinik Tablo
100 @ Normal, yakinmasi ve hastalik bulgusu yok

90 Birka¢ yakinma veya bulgu mevcut. Normal aktivitesini siirdiirebilir.

80 Bazi yakinma veya bulgular mevcut. Normal aktivitesini siirdiirmekte

zorluklar yasiyor.

70 Kendine yetebilir (bakabilir). Normal aktivitesine ya da isine devam edemez.
60 Zaman zaman bagkasinin yardimina ihtiya¢ duyar. Cogu kisisel gereksinimini
kendisi karsilayabiir

50 Siklikla bagkasinin yardimina ihtiya¢ duyar. Sik tibbi bakim gerekir.

40 Oziirlii, 6zel bakim ve yardima gereksinimi vardir.
30 [leri derecede 6ziirlii, hastaneye yatis endikasyonu vardir. Ancak hayati tehlike
yoktur.

20 Cok hastadir. Hastanede aktif yaklagim destek tedavisine gereksinimi vardir.
10 | Oliim 8ncesi durumdadir. Oliimciil problemler hizla gelismektedir.

0 Oliim

Sekil.2 Karnofsky skalasi
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5 lIyi derecede iyilesme | Mindr defisitlere ragmen normal yasamin

devamu (“ise donmek™ giivenilir degil)

Ciddi derecede @ Giinliik destege bagimli
sakathk (bilincgli, fakat

sakat) —

1 Oliim Primer kafa travmasina atfolunan pek ¢ok oliim,

48 saat i¢inde ortaya ¢ikar.

Sekil 3. Glasgow Outcome Skalast
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1.3.6.Histopatoloji

Glial timorler, beynin glial hiicrelerinden (astrosit, oligodendrosit ve
ependimal hiicreler) koken alirlar ve primer beyin tiimorlerinin %80’ iniolustururlar.
Glial tiimorler tek bir hiicre grubundan koken alabilecegi gibi farkli hiicre gruplarinin

birlikteligi ile karsimiza cikabilirler,

1.3.7. Tam

Semptomlar ve bulgular dogrultusunda klinik siiphe varliginda taniya yonelik
radyolojik inceleme yapilmalidir. Radyolojide patoloji saptanmasi halinde taniyi
dogrulamak i¢in histopatolojik oérnekleme gerekmektedir. Diger cogu neoplazmdan
farkli olarak beyin tiimorlerinde histopatolojik konfirmasyon ve tedavi birlikte

yapilmaktadir.
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1.3.7.1. Tanisal Goriintiileme

Beyin tiimorlerinin tanisinda ve takibinde kullanilabilecek bircok radyolojik
yontem bulunmaktadir. Son yillarda yapisal ve fonksiyonel beyin goriintiilemedeki
gelismeler ile timor lokalizasyonu ve aktivitesi daha kesin sdylenebilmektedir.
Goriintilleme yontemleri taninin yanisira tedavi yanitinin takibi, tiimor nekrozunun
rekiirrensten ayrimi veprogresyon takibinde kullanilmaktadir. Beyin tiimor tanisinda,
kontrastli veya kontrastsiz bilgisayarli tomografi (BT) ve manyetik rezonans

goriintiileme (MRG) siklikla kullanilmaktadir.

Tablo 8. Primer beyin tiimorlerinde goriintiileme yontemleri

e

BT - Tiimér lokalizasyonu, boyutu ve morfolojinin belirlenmesi

MRG Timoér ve etrafindaki yapilarin  lokalizasyonun  yiiksek
¢Oziiniirliikte belirlenmesi,
Cerrahi, stereotaktik biyopsi 6ncesi ve radyoterapi 6ncesi 3 boyutlu
goriintii ile planlama

DTG Timor hatti ile beyaz cevher iligkisini gosterme Timor biiylimesi
yada rezeksiyon ile olusan beyaz cevher degisikliklerini gosterme

fMRG Cerrahi planlama ve motor, hafiza ve konusma bolgelerini
saptayarak norolojik risk degerlendirme

MRA Tiimor kanlanmasinin ve tiimor- kan damarlar1 arasindaki iliskinin
anlagilmasi
MRS Timor hakkinda biyokimyasal ve metabolik bilgi Hiicresel igerige

gore tiimdr tipi ve derecesinin anlagilmasi
Tiimori radyasyon nekrozundan ayird etmek

PET Tlimdr derecesinin metabolik degerlendirmesi
Tiimor iginde yiiksek metabolik alanlarin belirlenmesi
Tlimor rekiirrensi ve radyasyon nekrozayriminin yapilmasi Kortikal
alanlarin fonksiyonel lokalizasyonu
Hasta sagkalimi ve prognozunun belirlenmesi
BT: Bilgisayarli Tomografi, MRG: Manyetik Rezonans Gorlintiileme, DTG: Difiizyon Tensor
Goruntiileme, fMRG: Fonksiyonel Manyetik Goriintilleme, MRA: Manyetik Rezonans Anjiyografi,
MRS: Manyetik Rezonans Spektroskopi, PET: Pozitron Emisyon Tomografi
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Bilgisayarh tomografi, MRG yayginlagmasi ve giderek artan goriintiileme
teknikleri ile beyin timoérlerinin tanisinda nadiren kullanilmaktadir. Diisiik dereceli
glial tiimorlerin normal beyin parankimi ile izodens goriinmesi, posterior fossa
tiimorlerini kacirmasi ve kullanilan kontrast maddenin goreceli olarak alerjik
reaksiyon ve kontrast nefropati riskinin yiiksek olmasi nedeniyle BT tanida ilk tercih
olmamalidir.  Bilgisayarli tomografi acil patolojilerin degerlendirmesinde,
oligodendrogliom, menengiom ve  kraniofarengiom gibi  patolojilerdeki
kalsifikasyonun tayininde, kemik metastazlarimin ve damar tutulumunun
degerlendirilmesinde, ayrica MRG kontrendike olan hastalarda oOncelikli tercih
edilmelidir (29).

Standard T1 ve T2 agirhklh MRG’ler beyin tiimorlerinin saptamasinda
olduke¢a basarilidir. Biiytikliik ve lokalizasyonun yani sira kitle etkisi, 6dem,kanama,
nekroz ve artmis intrakraniyel basincin bulgulari hakkinda yiiksek ¢oziintirliik ve
yiiksek doku kontrasti ile bilgi saglarlar. Manyetik rezonans goriintiileme yiliksek
¢Oziiniirliikte goriintii olusturma, posterior fossa, meninksler, subaraknoid mesafe ve
spinal lezyonlarin goriintiilemesi konusunda BT’ ye gore istlindiir. Ayrica MRG ile
g0z ard1 edilebilir kontrast madde iliskili alerjik reaksiyon bildirilmistir
Gadolinyum ile MRG beyin tiimdrlerinin anatomik degerlendirmesinde ilk tercih
edilen yontemdir. Beyin tiimorlerinin ¢cogu, T1 agirlikli MR’da hipointens, T2 agirliklh
goriintiilemede hiperintens goriiniir. Glioblastoma gibi yiiksek dereceli
tiimorler kan beyin bariyerinde harabiyet ve kontrast madde sizmasina neden olurlar.
Bu fark tanida kullanilmaktadir. Malign gliomlar T1 agirlikli gériintiilerde hipointens
goriiniir ve kontrast ile heterojen bir goriintii verirler. Kontrast madde ile parlama,

etrafindaki hipointens 6demden ayrimini saglar

Difiizyon tensor goriintiileme (DTG) ile ilgili caligmalar devam etmektedir.
Difiizyon koefficient farkin1 kullanarak 6dem, nekroz ve tiimor dokusunun morfolojik
ozelliklerini belirler. Ayrica normal MRG ’'de gériilmeyen tiimor infiltrasyon alanlarin
gosterir. Ayrica DTG ile beyin abselerinin kistik veya nekrotik beyin tiimdrlerinden
ayrimi kolaylikla yapilir . Beynin fonksiyonel olan bolgelerine diger bolgelere oranla

daha fazla- kan akis1 olmaktadir.
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Fonksiyonel MRG (Ekoplanar MRG) beynin farkli bolgelerine olan kan
akim farkin1 6lgmeye imkan tanimaktadir. Bdylece fonksiyonel bolgelere yakin
tiimorlerin preoperatif degerlendirmesi ile normal doku ayrimi daha iyi yapilmakta,
boylece cerrahi basar1 artmaktadir.Beyin tlimdrlerinin igerisindeki heterojeniteyi
normal MRG’nin yansitmamasi nedeniyle bu amaca yonelik Manyetik rezonans

spektroskopi (MRS) ve pozitron emisyon tomografi (PET) kullanilmaktadir.

Manyetikrezonans spektroskopi, timoériin uzanimi hakkinda ve N-
asetilaspartat, kolin ve laktat gibi doku metabolitleri hakkinda bilgi saglamaktadir. Bu
maddelerin artis1 tiimor derecesi ile korelasyon gostermekte, lokal infiltratif timorler
ile 1yi sinirlt benign patolojilerin ayriminda yol gostermektedir .

Pozitron emisyon tomografisi de tiimor hakkinda fizyolojik bilgi saglamaktadir.
Tiimdr icerisinde en fazla glukoz tiikketimi olan bdlgeden biyopsi planlamada, beynin
fonksiyonel alanlarinin haritalanmasinda ve rekiirrens ile 6dem ayriminin
yapilmasinda yararhidir. Gilinlimiizde ¢esitli timor histolojisi ve radyasyon nekrozu
icin hassasiyet ve oOzgilliigli diisiik olmasi nedeniyle rutin kullanimi heniiz

Onerilmemektedir

1.3.8 . Tamsal Cerrahi

Klinik siiphe sonrasinda radyoloji ile konfirme edilen kitlenin tanisindaen
onemli basamak patolojik tanidir. Ornekleme igin 2 secenek vardir: Cerrahi veya
Stereotaktik biyopsi. Radyolojik olarak benign karakterde, 6zellikle dura kaynakli
Menengiom tanisinda radyoloji kullanilmaktadir. Intrakraniyel Kitle saptanan hastada
oncelikle metastatik lezyon ihtimali diisliniilmelidir. Beyin metastazlar1 beynin primer
timorlerinden daha sik goriilmektedir. Radyolojik olarak metastaz1 diisiindiiren
bulgular olmas1 halinde primer tiimdre yonelik degerlendirme oOncelikli olmalidir.
Ancak unutulmamalidir ki, GT siklikla tek lezyon olarak saptansa da, %8-10 vaka
multifokal gliom seklinde prezente olur. Bu durum beyinin difiiz neoplastik glial
hiicrelerle infiltrasyonu olan gliomatozis serebriden farklidir. Multifokal gliom
vakalar Ozellikle artmis P53 gen mutasyonu, pozitif aile hikayesi ve diger primer
malignitelerin varligiyla iliskilidir. Bu vakalarda prognoz koétiidiir ve metastaz ayirici

tanisinda akilda tutulmalidir. Son yillardaki radyolojik gelismeler sonrasinda
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preoperatif iyi bir degerlendirme ile gerek cerrahi gerekse biyopsi komplikasyonlari
giderek azalmistir. Her ne kadar ¢ogu hastada histolojik konfirmasyon i¢in alinan
ornek cerrahi rezeksiyon ile, yani tedavi amaciyla, alinsa da biliyiikk veya kritik
lokalizasyonlardaki kitlelerin tanisinda biyopsi 6nem kazanmaktadir. Malign GT’lerin
tanisindaki 0nemi ve prognostik faydasi nedeniyle maksimum cerrahi rezeksiyon
onerilmektedir. Diisiik dereceli GT’lerin genis cerrahi rezeksiyonunun progresyonda
gecikmeye ve malign transformasyonda artisa neden olduguna dair caligmalar

nedeniyle diisiik dereceli tiimorlerde genis rezeksiyon tartigsmalidir.

Beyin Tiimérleri inceleme Yontemleri

Beyin tiimorii diistiniilen olgularda BT ve MRG tekniklerinin gelismesi taninin
erken konmasi ve tedavinin etkin sekilde ilerleyebilmesi i¢in devrim niteliginde
gelismeler olmuslardir. Beyin tiimoriiniin tespiti, preoperatif yayilimi, boyutlari,
postoperatif siirecte rezidli tiimor miktari, timor rekiirrenslerinin takibi ve daha bir¢ok
gelisme radyolojik goriintiileme yontemleri ile takip edilebilmektedir. Giiniimiizde
beyin tliimorlerinde MRG’ nin BT ye iistiinliigii tartisilmaz bir gergektir.. Bu nedenle
MRG’ nin ¢aligma prensiplerini ve tekniklerini kisaca gézden gecirmenin yararli

olacag diisiincesindeyiz.

Manyetik Rezonans Goriintiileme

Genel Bilgiler: MR, ilk olarak 1946 yilinda Bloch ve Purcell tarafindan
tanimlanan; temel fizik prensipleri BT den ¢ok once belirlenen ve gelistirilen bir
goriintiileme yontemi olmakla birlikte, tibbi uygulama ilk kez 1973 yilinda Lauterbur
ile gerceklestirilmistir. 1980 yilinda Hawkens, MR’ nin ¢ok diizlemde (miiltiplanar)
goriintii alabilme 6zelligini ortaya ¢ikarmis ve ilk lezyonu tanimlamistir. 1984 yilinda
MR’da ilk kez kontrast madde (Gadolinyum) kullanilmistir. 1986 yilindan itibaren ise
hizli goriintiileme yontemleri kullanirma girmistir. MR, diger goriintiilleme
yontemlerinden farkli olarak fizyolojik olarak viicutta bulunan Hidrojen atomlarinin
uyarilmas: ve bu atomlarin uyarim Oncesi stabil durumlarina donmeleri esnasinda
cesitli diizeylerde fiziksel 6zelliklerinin kontrol edilmesi ve belirlenen noktalarda

sinyal kayitlar1 alimmasi yoluyla dokularin anatomik ve fizyolojik 6zelliklerinin
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goriintiilenebildigi ileri diizey bir goriintileme yontemidir. Fizik temellerinden
kaynaklanan ayricalikli  Ozellikleri sayesinde viicudun tiim organlarinin
gorintiilenmesinde kullanilabilmektedir. MR’a 6zgii baz1 teknik Ozelliklerin temel
olarak bilinmesi ve kullanilan terminolojinin anlagilmasi, bu tetkik yonteminden en iist

diizeyde yararlanabilmek icin gereklidir.

MRG’nin Cahsma Prensibi: MR, genel olarak ifade edilecek olursa giiclii bir
manyetik alanda, bu alan ile etkilesime girebilen atomlarin ¢ekirdeklerindeki
protonlara aktarilan bir enerjinin tekrar geri salinimi sirasinda elde edilen bilgilerin
kullanilmast yoluyla goriintii olusturan bir tekniktir. Buradaki temel fizik ilke;
manyetik alandan etkilenerek bazi fiziksel ozellikleri degisen atom pargaciklarinin
sahip olduklar1 manyetik vektorlerin birbirleri ve manyetik alanin kendisi ile
etkilesimlerine dayanmaktadir. Bilindigi gibi hareketle yonii degisen (+) yiikli elektrik
akimlart kendi ¢evrelerinde bir manyetik alan olusturmaktadir. Hidrojen atomu,
¢ekirdeginde sadece 1 proton iceren, dolayist ile (+) elektrik yiikli bir yapidir.
Normalde bu protonlar da kendi ¢evrelerinde donmektedirler ve dolayisi ile bu (+)
elektrik akiminin yonii siirekli degismektedir. Protonlar bu nedenle ¢evrelerinde bir
manyetik alana sahiptirler (dolayis1 ile bunlar kii¢iik birer miknatis ¢ubugu olarak
diistinebiliriz).

MR’1n fizik 6zelliklerinin anlagilabilmesi i¢in dncelikle atomlar hakkinda bazi
temel bilgilerin gdzden gegirilmesi gerekmektedir. Atomlar ¢ekirdek ve bu c¢ekirdek
cevresinde donen elektronlardan olusmaktadirlar. Cekirdek yapisi igerisinde niikleon
ad1 verilen proton ve ndtronlar bulunmaktadir. Bu niikleonlar, kendi eksenleri
etrafinda stlirekli doniis hareketi gostermektedirler. Bu doniis hareketine “‘spin
hareketi” ad1 verilmektedir. Niikleonlar ¢ift sayida olduklarinda birbirlerinin doniis
hareketlerini  ortadan kaldiracak sekilde dizilim gdsterdiklerinden dogal
manyetizasyonlar1 (manyetik dipol hareketleri) yoktur. MR’da sadece manyetik dipol
ozellikleri olan atomlardan goriintii elde edilebilmektedir. Bu tip 6zellige sahip olan
ve biyolojik dokularda bulunan atomlar da Hidrojen (tek proton), Karbon (6 proton-7
nétron), Sodyum (11 proton-12 noétron) ve Fosfor (15 proton-16 nétron)’dur. Hidrojen
atomunun c¢ekirdeginde sadece 1 proton bulunmaktadir. Bu nedenle Hidrojen
cekirdegi proton ile 6zdeslestirilebilir. Hidrojen atomu tiim viicutta bol miktarda

bulunur (su ve yag dokularinda) ve diger c¢ekirdeklere gore sahip oldugu net
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manyetizasyon alant daha yiliksek oldugundan MR incelemede iyi bir sinyal
kaynagidir. Bu nedenle, gilinlimiizde rutin MR sistemleri goriintiilleme verilerini
Hidrojen atomlarindan elde etmektedirler. Diger bir deyisle “proton goriintiileme” si

yapmaktadirlar.

MR Goriintiisiiniin Elde Edilmesi: Kesitsel goriintii olusturan tiim tibbi
tetkik yontemleri, kullandiklar1 bir enerji sisteminin dokulardaki sogurulma ya da
yansimalar1t sonucunda elde olunan verilerden yararlanmaktadir. MR’da da temel
prensip budur. Burada, kuvvetli bir manyetik alan igerisinde (MR cihazi) bu alanla
etkilesime giren manyetik alan giicline sahip yapilarin (protonlar) bu alana entegre bir
sekilde calisan ve kontrollii olarak yaydigi sinyaller ile enerji seviyelerini degistirecek
bir uyaran (radyo dalgasi) ile etkilesmeleri ve aldiklari bu enerjiyi (radyo dalgast ile
transfer edilen) geri verigleri sirasinda yine ¢esitli diizeylerde kontrollii olarak toplanan
verilerin goriintiiye doniistliriilmesi soz konusudur. Normalde dokular igerisinde
rastlantisal olarak farkli yonlerde salinim gosteren protonlar, kuvvetli manyetik alana
sahip bir manyetik alan igerisinde manyetik alanin yoniine gore paralel ve antiparalel
dizilim gosterirler. Bu protonlardan manyetik alana paralel yonelim gosterenlerin
sayisi, antiparalel yonelim gosterenlerin sayisindan bir miktar daha fazladir. Sonug
olarak manyetik alan yoniine paralel yonde net manyetizasyon vektorii olusur. Bu
vektor sabit manyetik alanimizla ayn1 yondedir ve longitudinal diizlemdedir. Bundan
dolay1 buna “longitudinal manyetizasyon™ ad1 verilir . Sinyal yani goriintii olusturmak
i¢in kullanilan vektdr iste budur. Bu longitudinal manyetizasyon, dis manyetik alanla
ayni yonde oldugu icin direkt olarak 6l¢iilemez. Bu manyetik alaninin dlgtilebilmesi
icin, yoniiniin degistirilmesi gerekmektedir ve bu islem de radyofrekans (RF)
dalgalariyla gerceklestirilir.

Manyetik alana paralel olarak yerlesmis vektorden sinyal almak miimkiin
olmadigindan bu manyetizasyon vektoriiniin eksternal bir uyarici yardimi ile enerji
diizeyinin degistirilmesi gereklidir. Bu uyarici, bir radyofrekans darbesidir (RF puls).
Bu RF dalgasmin protonlarla enerji etkilesimine girebilmesi ic¢in protonlarla aym
frekansta olmasi gerekmektedir. Sadece RF darbesinin ve protonlarin frekanslarinin
esit olmasi durumunda protonlar bu darbeden enerji emebilirler. RF darbesine maruz
kalan bu protonlarin bazilar1 enerji emerek diisiik enerji seviyesinden yiiksek enerji

seviyesine cikarlar ve dolayisi ile antiparalel konuma gelirler. Bu etki sonucunda
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longitudinal manyetizasyon azalir. RF dalgasinin ikinci bir etkisi olarak ayni frekansda
ancak diizensiz bigimde salinim hareketi (out-of-phase) yapan protonlar “in-phase”
konumuna ulasirlar (bunun anlami ise; protonlarin vektor uglarinin ayni anda, salinim
¢emberinin ayni noktasinda olmasidir). Bu sekilde dokunun net manyetik vektorii Z
ekseninden saparak X-Y diizleminde donmeye baslayacak ve transvers manyetizasyon
olusacaktir. Goriintii elde etmek amaciyla kullandigimiz verilerde, longitiidinal
manyetizasyonun yani sira transvers manyetizasyon da kullanilmaktadir.

RF dalgas1 kesik kesik verilmektedir. Yani bir dalga gonderilmekte ardindan
beklenmekte ve tekrar dalga gonderilerek bu islem siirekli yapilmaktadir. RF darbesi
ile enerji diizeyi yiikselen protonlar, RF darbesinin kesilmesi ile birlikte 6nceki diisiik
enerjili konumlarina yavas yavas geridonmeye baslarlar. Bu sirada longitudinal
manyetizasyon tekrar olusur ve protonlarin faz uyumu kaybolarak transvers diizlemde
“in phase” olan protonlar yavas yavas “out of phase” olurlar. Bu olaylar devam
ederken net vektoryel bliylikliik her an degisime ugrar ve “free induction decay”
denilen (FID; indiiksiyonun serbest bir sekilde azalmasi) vektoryel degisim siireci
icerisinde protonlardan alic1 sarmallarda sinyal toplanir. Alternatif akima doniistiiriilen
bu sinyaller bilgisayar sistemleri yardimi ile goriintiiye gevrilir. Eksternal manyetik
alan yoniindeki longitudinal manyetizasyonun %63 linilin tekrar olugmasi i¢in gereken
sireye “T1 relaksasyon zamani”, yine eksternal manyetizasyona dik yonde
protonlarin faz uyumu ile olusmus olan transvers manyetizasyonun %37 seviyesine
inmesi i¢in gereken siire de “7T2 relaksasyon zamani” olarak bilinmektedir. T2
relaksasyon zamani ise T2 relaksasyon zamaninin gradiyent eko (GRE) serilerdeki
karsiligidir. Longitudinal ve transvers relaksasyon birbirlerinden bagimsiz, fakat es
zamanli olarak gerceklesen olaylardir. Dokularin T1 zamani, T2 zamanlarindan daha
uzundur. T1 ve T2 relaksasyon siireleri de her bir doku i¢in farkliliklar gosterir.
Ornegin suyun T1 ve T2 relaksasyon siireleri uzun, yagm ise T1 ve T2 relaksasyon
stireleri kisadir. Tablo 2‘de baz1 dokularin 1,5 Tesla (T) sabit manyetik alan ortaminda
T1 ve T2 relaksasyon zamanlar1 verilmistir. Dokularin T1 ve T2 relaksasyon zamanlari

goriintii karakteristiklerini etkileyen dnemli faktdrlerdendir.
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Tablo 9. 1,5 T sabit manyetik alan ortaminda bazi dokularin T1 ve T2 relaksasyon zamanlari

Kan 1200 360
Kas 880 45
Miyokard 880 75
Akciger 820 140
Yag 260 110

TR (Tekrarlama zamam) ve TE (Eko zamam) Zamanlari: TR ve TE
zamanlari; bir MR incelemesinde tetkiki yapan tarafindan secilen ve elde edilecek
goriintiiniin niteligini 6nemli olgiide belirleyen parametrelerdendir. Bu nedenle
yapilacak incelemenin ve elde edilmesi beklenen goriintiiniin 6zellikleri bakimindan
bu iki parametre iyi anlasilmalidir. Ornek olarak T1 relaksasyon zamanlar: farkli iki
doku uzun TR’li seriler ile birbirinden ayrilmayabilir. Fakat kisa TR’li serilerdeki
farkli sinyal intensiteleri ile gosterilebilir. Kisa TR degerleri ve T2 etkisinden de
arindirilmasi igin kisa TE degerleri kullanan seriler T1A seriler olarak adlandirilir. TR
degeri dokularin T1 relaksasyon zamanlarini tamamlamaya izin verecek sekilde uzun
tutuldugunda (TE degeri kisa olmak kaydiyla) dokunun proton igerigi dnem kazanir
ve proton igerigi yiiksek dokulardan daha ¢ok sinyal alinir. Temel olarak bu tip seriler
(uzun TR, kisa TE) proton dansite agirlikli (PDA) seriler olarak bilinirler. TR ve TE
zamanlar1 uzun olan seriler ise T2A serilerdir. Genel olarak MR goriintiilemede kisa
TE zamam 30 ms’den daha kisa, uzun TE zamani da 80 ms‘den daha uzun secilen
degerler; kisa TR zamani 500 ms‘den daha kisa, uzun TR zamani da 1500 ms‘den daha
uzun segilen degerlerdir. Tablo 10°da farkli dokularin yapisal 6zellikleri nedeniyle bu

li¢ goriintiileme serisinde hangi sinyal yogunlugunda goriindiikleri sunulmustur.
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Tablo 10. Dokularin ve bazi patolojik yapilarin farkli MR tetkik goriintii dzellikleri

DOKU T1A T2 A

Yag Hiperintens Hafif hiperintens
Sinir (Myenilize) Hafif hiperintens Hafif hiperintens
Tendon Hipointens Hipointens

Kist Hipointens Hiperintens
Fibrozis Hipointens Hipointens
Yagh infiltrasyon Hafif hipointens Hafif hiperintens
Akut hematom Hiperintens Hipointens
Kronik hematom Hafif hipointens Hiperintens

Gradiyenti esliginde analizlenir. TR ve TE degerleri degistirilerek serinin T1A
ve T2A olmasi saglanabilmektedir. SE goriintiillemenin 6nemli bir 6zelligi hizli akim
0zelligi olan kanin bu serilerde siyah goriilmesidir. Bu etki 90° ve 180° pulslarinin
kesit secici 0zellikte olmasindan kaynaklanmaktadir. Erken dénemde 90° pulsu ile
belli bir kesitteki protonlar uyarilir ve 180° RF pulsu da kesit segici Ozellikte
oldugundan dolay1 sadece o uyarilmig protonlarin ayni kesit igerisinde kalanlarindan
sinyal alinmasi saglanir. Damar igerisinde bulunan uyarilmis protonlar kesiti terk
ettiginden dolayr damar igerisinden sinyal alinmaz ve bu nedenle damar i¢i siyah
olarak goriintiilenir. SE goriintiilemenin 6zelliklerinin arasinda azalmis manyetik
duyarlhilik artefaktlar1 da bulunmaktadir.

C- Inversion recovery goriintiileme: T1 agirligimin arttirllmasm ve
dolayisiyla dokunun anatomik detaymnin daha belirgin bir sekilde gosterilmesini
saglayan serilerdir. Yap1 olarak SE serilere benzemekle birlikte ilk 90° puls Oncesi
180° pulsunun uygulanmasi nedeniyle farklilik gostermektedir. Bu uygulamada
protonlar longitudinal manyetizasyonlarim1 kazanana dek ortamda transvers
manyetizasyon bulunmaz ve bu nedenle seri temel olarak T1A olur.

D- Gradiyent eko serisi: GRE incelemede SE’da uygulanan 180 derece RF
puls kullanilmayip 90 dereceden kiiciik acida olmak flizere tek RF pulsu
kullanilmaktadir. 90 dereceden kiiciik acilardaki RF pulslari arasindaki siire TR olarak

bilinir ve bu seride ¢ok kisa TR degerleri kullanilmaktadir. Bu kadar kisa siire
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icerisinde bir¢ok dokuda longitudinal relaksasyon olusmadigindan birkag RF puls
sonra dokular satiire olacak; yani ortamda longitudinal manyetizasyon kalmayacak ve
buna bagli olarak da RF pulslan ile sinyal elde edilemeyecek veya cok az bir
amplitiitde sinyal kaydi yapilabilecektir. Bunu 6nlemek i¢in “Flip Angle” (FA) 90
yerine daha diisiik derecelerde ayarlanir; bu durumda dokuda her zaman igin
longitudinal manyetizasyon kalacaktir ve sonraki RF pulslar ile dokudan sinyal elde
edilebilecektir. Kisa TR degerleri ile calisilabildiginden goriintiileme siiresi de
kisalmaktadir. GRE seride kullanilan kisa TR siiresinde bircok dokuda transvers
relaksasyon tamamlanamaz, dolayisiyla ortamda longitudinal manyetizasyon ile
birlikte hemen her zaman bir transvers manyetizasyonda olacaktir. Iste olusan bu
duruma “steady state free precession (SSFP)” denmektedir ve bu durum GRE’da ¢ok
onemlidir. Eger T1 agirlikli goriintiiler elde etmek istiyorsak, SE’da oldugu gibi
dokularin T1 siirelerinin farkli olmasindan faydalanmak zorundayiz; dolayisiyla
steady-state konumuna ulasmak avantajli degildir (¢linkii bu konumda dokularin T2
stirelerinin farkli olmas1 6n plana ¢ikmaktadir). Bu konumdan kurtulmak i¢in ortamda
mevcut olan manyetizasyonu protonlar arasinda faz sifti olusturarak ortadan kaldiran
bir gradiyent kullanabiliriz. Kullanilan bu gradiyente “spoiler gradient”, bu yontemin
kullanildigi GRE serisine de “FLASH (fast low angle shot)” veya “Spoiled Flash”
denmektedir. SE incelemede kullanilan 180° pulslar yerine gradiyent ceviriciler
konulmasi sayesinde goriintiileme siiresi daha da kisaltilmistir. Bu seride RF pulslar
arasinda transvers manyetizasyon etkili bicimde “de-phase” oluyorsa; kisa TR ve 30-
60 derece gibi FA acilari ile T1 agirlikli goriintiiler elde edilebilmektedir. Bu teknikte
T2 ve T2 etkisinden kurtulmak i¢in, TE miimkiin oldugunca kisa tutulmalidir. Elde
edilecek goriintiiniin T1 agirligt FA 90 dereceye yaklastik¢a artacaktir. Bu serilerde
serinin T1A ve T2A olmasi FA ve TE degerlerine bagimlilik gostermektedir

Difiizyon Agirhiklhh Manyetik Rezonans Goriintiileme (DAG)

MRG ile dokular T1 ve T2 sinyal ozelliklerine dayanarak birbirinden ayirt
edilmektedir. Ancak bazi durumlarda T1 ve T2 6zellikleri anormal dokular1 ayirmada
yetersiz kalir. DAG, T1 ve T2 disindaki mekanizmalar kullanilarak dokularin

mikroskopik diizeyde incelendigi bir yontemdir.
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Genel Bilgiler: Difiizyon, Brownian hareket de denen, su molekiillerinin
randomize mikroskopik hareketlerine verilen isimdir. Mikroyapilari rastgele dizilmis
ya da molekiillerin hareketine diizenli engeller géstermeyen dokularda difiizyon her
yone dogru esit olur; buna “izotropik difiizyon” denir. Ornegin, gri cevherde difiizyon
izotropiktir. Mikroyapilar1 belli bir diizenle yerlesmis olan dokularda diflizyon bir
yonde diger yonlere gore daha fazla olabilir; buna “anizotropik difiizyon” denir.
Ornegin, beyaz cevherde difiizyon anizotropiktir. Sekil 6’da molekiiler difiizyon
hareketi sematize edilmis olarak goriilmektedir. Diflizyon agirlikli ilk sekans 1965
yilinda Stejskal ve Tanner tarafindan tanimlanmistir. Bu arastirmacilar T2A spin eko
sekansina ek olarak esit ve zit yonde iki gradiyent pulsu kullanmistir. Konvansiyonel
MRG’de H20 (su) molekiillerinin doku i¢indeki difiizyon olaymin, elde edilen MR
sinyaline katkis1 ¢ok kiigiiktiir. Diflizyon MRG’de ise ¢ok gii¢lii manyetik gradiyentler
esliginde ekoplanar (echoplanar: EP) sekansi kullanilarak su molekiillerinin

hareketlerini goriintiilemek miimkiin olmaktadir.

Difiizyon MRG’de ADC Degerlerinin Olciimii: Eko planar difiizyon
MRG’de matematiksel ADC degerleri iki ana yontemle Olgiilmektedir: Birincisi
Stejskal-Tanner formiliidiir, digeri ise ADC haritas1 iizerinden yapilan dogrudan
Ol¢iimdiir. Her ikisinde de Oncelikle istenilen bolge ve bolgelerde ROI (region of
interest) ve/veya piksel lens dl¢timleri alinir. ROI istenildigi kadar genis olabilir ve
daire seklinde, rektangular veya irregiiler olarak uygulanabilir. Piksel lens ise 1 den
16’ya kadar pikseli kapsayabilir. Bu dl¢iimler alindiktan sonra ADC degerini bulmak
i¢in Stejskal-Tanner formiiliinden veya ADC haritasinda piksel degerinden hesaplama
yapilir. ADC haritasinda piksel degerinden dogrudan hesaplama ¢ok daha kolay ve

giivenlidir, otomatik ADC haritalar1 bunu saglamaktadir

Manyetik Rezonans Spektroskopi (MRS)

Genel Bilgiler: MRS’nin kimya ve fizik laboratuvarlarinda ¢oztimleyici bir
teknik olarak kullanimi 1940’lara kadar uzanmaktadir. O yillarda laboratuvarlarda
atom ve molekiillerin noninvazif bir sekilde incelenebilmesini saglayan MRS
tekniginin gelismesi ile klinik kullannomda MRG’ye ulasilmigtir. MRS tibbi
uygulamalarina ise 1966 yilinda Odebland ve arkadaslar1 dnciiliik etmistir. {lk tibbi

uygulamalarini viicut s1visi ve salgilari tizerinde yapmiglardir. Daha sonra 1971 yilinda
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Damadian ve arkadaslari, timorli ve normal doku ile yaptiklari ¢alismalarda tiimorli
dokudaki T1 zamaninin, normal dokuya gore fazla oldugunu gostermislerdir. Buna
benzer bir ¢alisma da Weisman ve arkadaslar: taratindan 1972 yilinda yapilmustir.
Beyinle ilgili ilk spekstroskopi sonuglar1 1983’te Yale Universitesi’nde Behar ve
arkadaglar1 tarafindan elde edilmistir MRS son yillarda hizla gelisen, degisik
metabolitlerin doku diizeylerini noninvazif ve nondestriiktif olarak olgebilen
dolayisiyla dokunun kimyasal yapisinin kantitatif analizini saglayan bir goriintiileme
yontemidir. Giinlimiizde uygun donanim ve yazilimda 1,5 T MRG cihazinin oldugu
bir¢ok merkezde uygulanabilmektedir (33). Rutin olarak insan viicudunun hemen her
yerine uygulanabilmekle birlikte giiniimiizde MRS calismalar1 en fazla beyne yonelik
yapilmaktadir. Bunun nedeni beynin daha homojen yapida olmasi, shimming kolaylig1
ve hareket artefaktlarnin daha az olmasidir. MRS, kranyal patolojiler hakkinda
noninvazif ve iyonize radyasyon kullanmadan metabolik ve fonksiyonel bilgiler
verdiginden BT ve MRG bulgularimin spesifik olmadigi bircok olguda taniyi
kolaylastirabilmektedir

Manyetik Alan Homojenizasyonu ve Su Baskilama: Bir spektrumdaki
piklerin degerlendirilebilmesi icin, her pike ait ¢izginin genisligi ve piklerin
birbirinden ayirt edilmesi dnemlidir. Yorumlanabilir bir spektrum elde edebilmek i¢in
manyetik alan homojen olmalidir. Cihazin T degeri diisiikse protonlarin salinim
frekanslar1 diisiik olmakta, buna bagli olarak protonlar arasindaki salinim frekans
farkliliklar1 da daha az olmaktadir. Manyetik alan ne kadar giiglii olursa spektrum
rezoliisyonu o kadar artacagindan genellikle 1.5 T altindaki cihazlarda MRS
uygulanmamalidir Lokal manyetik alandaki en kiiciik farkliliklar spektruma
yansimakta olup, vokseldeki manyetik alan noktadan noktaya farkediyorsa, bu
farklilik, ayn1 kimyasal kosuldaki protonun farkli alanlarda farkli davranmasina pike
ait ¢izgilerin genislemesine, rezoliisyonun ve sinyal-giiriiltii oran1 (signal to noise
ratio=SNR)'nin azalmasina ve sudan gelen sinyallerin az baskilanmasima neden
olmaktadir. "Voksel shimming", voksel i¢inde manyetik alanin x, y ve z akslarinda
homojenizasyonunu saglayan, sekans i¢inde su baskilamadan 6nce uygulanabilen bir
yontemdir. Spektrum kalitesi dogrudan manyetik alan homojenitesine bagh
oldugundan, MRS incelemelerinde shimming uygulamast olduk¢a Onemlidir.

Shimming etkisi ile spektral pik daha uzun ve dar hale getirilir
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MRS'de sinyaller yiiksek konsantrasyonlart nedeniyle baslica su ve yagdan
gelir. Eger vokselde su baskilanmaz (supresyon) ve yag ortamdan uzaklastirilmazsa,
su ve yag piklerinden ¢ok daha kiigiik olan metabolitlere ait pikler izlenemez (suyun
konsantrasyonu diger metabolitlerin konsantrasyonundan yaklasik 100000 kat
fazladir). Sudan gelebilecek sinyallerin baskilanmasinda en sik kullanilan yontem
chemical shift selective excitation (CHESS) yontemidir. Bu yontemle suya ait sinyal
1000 oraninda azaltilabilir. Ayn1 yontem yagin baskilanmasinda da uygulanabilir.
Ancak beyne yonelik incelemelerde yag en ¢ok skalpte oldugundan, vokselin skalpten
uzak yerlestirilmesi genellikle yeterli olmaktadir. Yine, beyindeki lipidlerin T2
relaksasyon zamanlari kisa oldugundan, uzun TE kullanilarak yagin spektruma etkisi
azaltilabilmektedir. Su yetersiz baskilandiginda ya da voksel mayi i¢erdiginde suya ait
pik, spektrumun solunda asir1 sekilde ortaya ¢ikmakta ve spektrum cizgisinde yukariya
dogru egilmeye neden olmaktadir. Su asir1 baskilandiginda ise spektrum ¢izgisindeki

egilmenin asagiya dogru oldugu goriiliir .

MRS Yontemleri: Proton MRS'de tek voksel goriintiileme ve multivoksel
goriintiileme olarak iki temel yontem kullanilmaktadir. Tek voksel goriintiileme,
lokalize bir bolgede ve homojen lezyonu olan hastalara onerilirken, multivoksel
goriintiilemede genis bir kesitte lezyonun degisik boliimlerinden multipl spektrumlar
gosterilebilmektedir (9,67). Voksel terimi 6rnekleme yapilan dokunun hacmini
gosterir. Vokselin genisligi, uzunlugu ve derinligi vardir. Klinikk MRS’de vokselin
hacmi 1-8 cm?® arasinda degisir, STEAM sekansi ile 0,5cm? kadar kiigiik olabilir.
Kiigtik vokseller daha az doku i¢cerdiginden daha az SNR ile sonug¢lanir. CSI gittikge
yayginlagan, multivoksel tekniktir. Bir boyutlu (1B), iki boyutlu (2B) veya ii¢ boyutlu
(3B) spektroskopi bilgisi elde etmek i¢in bir, iki ve hatta li¢ boyutlu gradiyent faz
kodlama kullanilabilir. Bir boyutlu olan en az zaman gerektirdiginden en kolaydir. 2B
ve 3B teknikleri ile genis beyin hacimlerinden metabolit goriintiileri elde edilebilir. Bu
gorintiiler bilgisayarda konsantrasyonlarina gore haritalanabilir ve MR goriintiilerine
stiperpoze edilerek lezyondaki anormal metabolit dagilimi gosterilebilir. Degisik renk
ve intensiteler degisik renk ile degisik metabolite karsilik gelir ve metabolit
dagiliminin gorsel olarak anlasilmasmi kolaylastirir. Klinik protokollerde beyin
patolojilerinde genellikle kontrast madde kullanilir. Bununla birlikte baz1 lezyonlar

kontrast madde verilmeden tesbit edilemeyebilir ve bu nedenle kontrast madde sonras1
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orneklenecek alan MRS ile daha iyi incelenmelidir. Ancak bazi teorik ve deneysel
caligmalarda kontrast madde sonrasinda kolin pikinde azalma izlenmesi nedeniyle

kontrast madde dncesinde MRS uygulanmasini 6nermislerdir.

MRS’de Ana Metabolitler:

N-asetilaspartat (NAA): Normal spektrumda 2,02 ppm’de izlenen, en genis

ve en yiiksek pike sahip metabolittir. 2.6 ppm seviyesinde 2.02’dekine gore 6-8 kat
daha zayif olan ikinci bir piki goriilebilir. N6ronun mitokondrisinde iiretilir ve néron
sitoplazmasina taginir. Noronal ve aksonal belirleyici olup inceleme bolgesindeki
canli noron miktar ile 1lgili veri saglar. MSS disinda yoktur. Miktar1 yasa, cinsiyete
ve beynin farkli anatomik lokalizasyonlarina baglh olarak degisiklik gosterir.
NAA azalmasi noronal kayip ve aksonal hasarlanmay1 gdsterir. Tiimorler, multipl
skleroz (MS), bircok Iokoensefalopati, radyasyon nekrozu, hipoksi, epilepsi,
infarktlarda NAA pikinde azalma ya da kayip goriiliir. Artmasi1 Canavan hastaligi igin
tipiktir.

Kolin (Cho): Kolin piki 3,22 ppm'de meydana gelir. Gliserofosfokolin,
fosfokolin ve fosfotidilkolinin katkilariyla olusur ve total beyin kolinini yansitir. Pikin
%5'ten azin1 serbest kolin yapar. Hiicre membran fosfolipidinin bir bileseni olup
membran sentezi ve yikiminda rol oynar. Hiicre sayisinda, membran sentezinde ve
membran yikiminda artis oldugunda kolin artar. Hiicresel yogunlugu artmis benign
ve malign primer beyin tiimorlerinde, metastatik beyin tlimoérlerinde, aktif multipl
skleroz plaklarinda artmis kolin piki izlenebilir.

Kreatin (Cr): Kreatin piki 3,02 ppm’de goriiliir ve kreatin, kreatinfosfat,
amino biitirik asit (GABA), lizin ve glutatyonun katkilarini igerir. Cr piki bazen total
kreatin (t Cr) olarak gosterilir. Ikinci bir Cr piki 3,94 ppm’de goriiliir. Yiiksek enerjili
fosfatlar i¢cin depo ve ATP/ADP rezervuarinda tampon olarak gorev yapar, yani enerji
metabolizmasinda gostergedir. Genellikle stabil olup internal standard olarak
kullanilir. Hipometabolik durumlarda artar, hipermetabolik durumlarda ise azalir.

Laktat: Laktat “doublet” ad1 verilen farkli piklere sahip olup spektrumda 1.30-
1.33 ppm ve 4.1 ppm’de ortaya ¢ikmaktadir. Tkinci pik su pikine ¢ok yakin oldugundan
genellikle su piki ile birlikte baskilanir. Anaerobik metabolizmanin gostergesi olan

laktat iskemik ve hipoksik dokularda birikir, Normal beyin dokusunda genellikle
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saptanmaz. TE diistikse (20-35 ms) veya yiiksekse (270-288 ms) laktat piki baz hattin
tizerinde, ortadaki TE degerlerinde (135-144 ms) laktat piki baz hattin altinda izlenir.
Bazi beyin tiimérlerinde, iskemik hasar bolgelerinde, nekrotik dokuda, kistlerde,

mitokondriyal hastaliklarda artar.

Miyoinozitol (ml): Aktif glial hiicrelerde yiiksek konsantrasyonda bulunan
onemli bir ozmolit ve hiicre hacim diizenleyici olarak bilinir. Bu nedenle gliyal
belirleyicidir. Hormon duyarli nororeseptif rol oynayan bir metabolittir.
Xenobiotiklerin konjugasyon yoluyla detoksifikasyonunda rol oynayan glukronik
asidin prekiirsoridiir. Alzheimer hastalikli olgularda artmis ml ve azalmis NAA

seviyeleri birlikte goriilebilir.

Glisin (Gly): 3,56 ppm’de ml ile aymi lokalizasyonda izlenir. Bazi
calismalarda uzun TE degerlerinde astrositomlarda 3,56 ppm’de kiigiik bir pik tespit
edilmis ve bu pikin mI’den ¢ok uzun T2 zamanindan dolayr Gly’e ait olabilecegi
diistiniilmiistiir. Timor biyopsi ¢alismalarinda astrositomlarda azalan grade ile

birlikte hem mI hem de Gly’nin arttig tespit edilmistir.

Glutamat ve Glutamin (GIx): Glutamat, mitokondriyal metabolizmada rol
oynayan uyaricl bir ndrotransmitterdir. GABA, glutamat'n 6nemli bir trlintdiir.
Glutamin, detoksifikasyonda ve nérotransmitter aktivitesinde rol alir. Bu iki metabolit
birbirine ¢ok yakin rezonans gostermekte olup birbirlerinin toplami seklinde, Glx
olarak ifade edilir. Glutamin aynen ml'de oldugu gibi astrosit belirtecidir. Glutamatin
alzheimer hastaliginda azaldig1, glutaminin Reye sendromu ve hepatik ensefalopatide

arttig bildirilmigtir.

Alanin (Ala): Alanin piruvatin rediiksiyonunda kullanilan, fonksiyonu iyi
bilinmeyen nonesansiyel bir aminoasittir. 1,47 ppm’de pik yapar. TE degeri
degistiginde pik ters doner. Menenjiom olgularinda spektrumda alanin pikinin
saptanmasi karakteristiktir.

Lipidler: Membran lipidleri beyinde ¢ok kisa relaksasyon zamanina sahip
olduklarindan kisa TE MRS’de saptanabilirler. Lipidlere ait protonlar 0.8, 1.2, 1.5, 6.0

ppm'de pik yaparlar ve daima patolojik bir siireci yansitirlar.

Taurin: Taurin 3,3 ppm’de pik yapar. PNET/medulloblastomlarda izlenir .
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1.3.8 Prognostik faktorler

Tan1 anindaki yas 6nemli bir prognostik belirtectir. Geng hastalarda (<60 yas)
prognoz daha iyidir. Cinsiyet ¢cogu calismada prognostik faktor olarak incelenmekle
birlikte calismalar ortak bir noktada bulusmamaktadir. Iyi performansh, &zellikle
Karnofsky performans skoru > 70 olan, hastalarda daha iyi prognoz tanimlanmistir
Adjuvant tedavide kemoterapotik ajan kullanimi sagkalim avantaji saglamakta, bu
Klinik fayda- temozolomid bazli tedavilerle pik yapmamaktadir (30-34). MGMT
promoter bolgesindeki hipermetilasyonun daha iyi kemoterapotik yaniti sagladigi igin
daha iyi prognozla iliskili oldugu saptanmigtir. Bu iliski bazi ¢aligmalarda
gosterilememistir(77). Tan1 anindaki patolojik incelemedeki parametreler prognostik
onem tasimaktadir. incelenmede EBFR amplifikasyonunun kotii prognoz iliskisi
birka¢ ¢alismada gosterilirken (35-419 [78) bazilarinda iyi prognostik faktor olarak
bulunmustur P53 ekspresyonu da bazi caligmalarda iyi prognoz belirteci olarak
saptanirken  birgok c¢alisma bunu dogrulunamamistir. Ayrica malign gliomlarda
oligodendroglial komponent varligi muhtemel kemoterapi hassasiyetinde artis ile daha
1yi prognoz saglamaktadir. Geng yasta goriilen, diisiik dereceli glial tiimdrlerden koken
alan sekonder GBM vakalar1 primer GBM’e gore daha iyi prognozludur. Operasyon
oncesinde saptanan diistik albumin (<3gr/dl) kiigiik calismalarla kotii prognostik faktor
olarak tanimlanmistir (80) Yine gerek hastaligin neden oldugu protrombotik durum
gerekse norolojik sekellerin neden oldugu tromboz yatkinliginin prognostik dnemi
preoperatif D-dimer seviyesi ile ¢alisiimistir. Yiiksek D-dimer seviyesi kotii prognoz

iligkisi ortaya konmustur(37).
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Tablo 11.Primer Beyin Tiimérlerinde Iyi Prognostik Faktorler

60 yas alt1

Nobet ile basvuru

Karnofsky Performans Skoru 70 iistii

Frontal Lob tiimérleri

Diisiik dereceli tiimorler

Tiimor nekrozunun olmamasi

Tiimor hiicrelerinde diisiik proliferatif aktivite
Gliosarkom veya Dev Hiicreli GBM patolojileri
Oligodendroglial Komponent varhg:

Total ya da Totale yakin Cerrahi

MGMT geni Promoter bolgesinde hipermetilasyon varhg:

2.1 GLIAL TUMORLER

Primer serebral gliyomlar tiim intrakranyal tiimorlerin en genis (%40-45)
grubunu olusturur(38). Gliyal hiicreler beyin ve spinal kord hiicrelerinin stromasini
olusturur ve destegini saglar. Tiimoriin histolojik tipi ve derecesi gibi kendine 6zgii
ozellikleri yaninda tlimoriin komsu beyin yapilarinda olusturdugu etkiler de

uygulanacak tedavi ve prognoz tahmini bakimindan olduk¢a 6nem tagimaktadir.

2.1.1Astrositik tiimorler

2.1.1.1Subepandimal dev hiicreli astrositom

Tiiberoskleroz kompleksinde, klasik olarak foramen Monro komsulugunda yer
alan genellikle 2 cm’den biiyiik, MR incelemede; IV gd enjeksiyonu sonrasi kontrast
tutulusu gosteren intraventikiiler lezyonlardir . Tiiberoskleroz hastalarinda foramen
Monro komsulugunda intraventrikiiler kontrastlanan kitle veya foramen Monroda
kitleye eslik eden intraventrikiiler hemoraji varsa aklimiza subepandimal dev hiicreli

astrositom gelmelidir (39).
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2.1.1.2 Pilositik astrositom

Cocukluk caginda sik goriilen tiimorlerdendir. 10 yillik yasam oranm1 %83-
70'dir. Benign prognoza ragmen rekiirrens siktir. En sik yerlesim yeri serebellar
hemisferlerdir . Supratentoryal bolgede optik sinir veya diensefalonda, kiazma,
hipotalamus veya 3. ventrikiil tabaninda izlenir. Serebral hemisferlerde, talamusta ve
omurilikte de gelisimi olasidir. Pilositik astrositomlarin kaynagi neresi olursa olsun
patolojik ve radyolojik 6zellikler birbirine benzerdir. Serebellar hemisferik veya
vermian yerlesen kitlelerde makroskopik olarak parsiyel kistik, solid mural nodiil
iceren kitle mevcuttur. Kalsifikasyon orani diistiktiir.

MRG'de solid kisim T2A sekanslarda beyinle izointens veya hiperintenstir.
Timorlerin ¢ogunda kistik komponent vardir. Kist sivist TIA sekanslarda BOS ile
izointens veya yiiksek protein konsantrasyonu nedeni ile hafif hiperintenstir.
Peritiimoral 6dem izlenmez, kanama nadirdir. Postkontrast incelemede solid
kisimlarda belirgin boyanma goriiliir Orta yas ¢ocukta, kontrastlanan intraaksiyel
Kistik lezyon gordiigiimiizde 6ncelikle pilositik astrositom diisiiniilmelidir (39).

Ayiricl tanida medulloblastom nisbeten homojen yapisi, belirgin kontrastlanma
ve 4. ventrikiili genisletmek ve doldurmak gibi 6zelliginden ayirt edilebilir.
Epandimom ise daha fazla kalsifikasyon ve hemoraji géstermesi, hemanjioblastomun
nisbeten ileri yaslarda saptanmasi, apsenin ise diizglin halkasal kontrast tutulumu
gosterisi aywrict taniyr kismen kolaylastirmaktadir. Diistik gradli astrositomlar
arasindadir (WHO grade 1), ancak ¢ok net smirlarimin olmasi nedeniyle farkl
kategoride ele alinir. Genellikle kistik komponenti vardir. Cogunlukla ilk iki onyilda
olmak iizere cocuklarda ve genc¢ erigkinlerde siktir. MSS’nin pek ¢ok bolgesinde
goriilebilir. En sik goriildiigii lokalizasyonlar: optik sinirler (optik sinir gliomu), optik
kiazma-hipotalamus  (kiazmatik/ hipotalamik gliom), talamus-bazal ganglia,
serebellum, beyinsapi, serebral hemisferler, daha nadiren de medulla spinalis olabilir.
Nororadyolojik olarak sinirlar1 belirgin ve genellikle kontrast tutan bir kitle olarak
goriillir. Kistik 6zellik gostermesi taniy1 kolaylastirir. Yavas biiyiir, bazen stabilize
olabilir hatta gerileyebilir. Malign transformasyon gostermez. Cok nadiren BOS
yoluyla yayilabilir. Nadiren oliimciildiir. Cerrahi tedavi sonrasinda serebellar
astrositomlu hastalarin %10 unun 20-30 y1l yasadig: bildirilmistir. Genetik yatkinlik

s0z konusu olabilir: Tip I norofibromatozlu hastalarda en sik gériilen MSS tiimoriidiir.
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2.1.1.3 Diffiiz astrositomlar

Hemisferik gliyal tiimdrlerin %20-30’unu olusturur, genellikle 20-50 yaslar
arasinda goriilir. Tipik lokalizasyonu frontal, temporal, frontotemporal ve
temporoparyetal loblardir. Oksipital lob nispeten az tutulur. Pediyatrik yas grubunda
en sik gorildigl yer posterior fossa ve ponstur.MRG'de infiltratif yapida nispeten
homojen, yavas biiyiliyen, fokal veya diffiiz, genellikle kontrastlanmayan beyaz cevher
Kitlesi mevcuttur (40). Ancak kontrastlandiginda yiiksek dereceli gliyal tiimorlere
progresyona isaret edebilir. Bu tiimorler tipik olarak hiposelliiler yapidadir, bu nedenle
su icerigi fazladir ve T2A sekansta hiperintens goriiliir. Peritimoral 6dem yoktur veya
yiiksek evreli timorlere gore daha azdir. Kalsifikasyon ve kistik komponent nadir
goriiliir. WHO siniflamasina gore grade 2 diizeyindeki astrositik tiimorler bu gruba
girer. Yiksek differansiyasyon gosterir, sadece niikleer atipi vardir, yavas biiyiir ancak
cevre dokulara yaygin infiltrasyon gosterir. Genellikle 30-40 yas arasi geng
eriskinlerde siktir. Yerlesim siklig1 agisindan, supratentoriyal bolge birinci, beyin sap1
ise ikinci sirayr alir. Nororadyolojik olarak genellikle sinirlar belirsiz, solid, pek
kontrast tutmayan bir kitle olarak goriiliir. BT de hipodens, MRG’de T1 agirliklt
kesitlerde hipointens, T2 agirlikli kesitlerde hiperintens goriiniir. Tedavi, timdr
yerlesimi riskli degilse, tiimoriin cerrahi olarak ¢ikarilmasi seklindedir; miimkiin
oldugunca genis total rezeksiyon hedeflenir. Ek olarak radyoterapinin gerekliligi
tartismal1 bir konudur; cerrahi olarak ulagilmasi gii¢ olan tiimoérlerde veya radyolojik
olarak tliimdr niiksii veya progresyonu saptanmasi halinde mutlaka uygulanir. Diisiik
gradli astrositomlarda kemoterapinin yerinin olmadig1 diisliniiliirdii, ancak son yillarda
ozellikle ¢ocuklarda veya genis tlimorlerde yeri olabilecegi gosterilmistir. Cerrahi
sonrasinda ortalama sagkalim siiresi 6-8 yildir. Bazen zaman i¢inde daha habis
formlara donilistim goriilebilir. Bu doniisimde P53 genindeki mutasyonlarin rol

oynadig disliniilmektedir.
2.1.1.4. Pleomorfik ksantoastrositom

Serebral hemisferik, genellikle yiizeyel yerlesimi ve leptomeningeal yayilim

ile karakterize tiimorlerdir. Siklikla temporal lobda yerlesir.

44



Kalsifikasyon nadirdir. Kontrast tutulumu belirgindir .Dural kuyruk isaretinin
(Dural tail) eslik ettigi kontrastlanan, supratentoryal ve kortikal kitle lezyonu

gordiigiimiizde akla gelmelidir (41).

2.1.1.5.Anaplastik astrositom

Diferansiye astrositom ile glioblastom arasi biyolojik davranista bulunan
patolojik olarak evre 3 tiimorlerdir. Intrakranyal tiimérlerin %4 iinii kapsar. En sik 5.
dekatta goriiliir. Yillar hatta aylar igerisinde gliyoblastoma miiltiforme (GBM)’e
dontigebilirler (42). Morfolojik 06zelligi GBM’e benzemesi nedeniyle olgunun
radyolojik ayrimi zordur.

MRG'de kontrastli tetkiklerde; her iki tiimorde de solid alanlarda ve nekroz
duvarinda belirgin parlaklagsma goriiliir. GBM’lerde irregiiler halka ve karnibahara
benzeyen boyanma genelde tiim olgularda mevcut iken, anaplastik astrositomlarda
kontrast tutulumu yiiksek orandadir, derecesi ve paterni ise degiskendir. Ayrica
GBM’lerde korpus kallozum tutulumu karakteristiktir (40). WHO simiflamasina gére
grade 3 diizeyindeki astrositik tiimorler bu gruba girer. “Malign” astrositom veya
yiiksek gradeli astrositom adi da verilir. Fokal veya yaygin anaplazinin yani sira,
yogun proliferasyon ve c¢evre dokulara yaygin infiltrasyon gosterir. Baslangi¢ yasi
diisiik gradelr astrositomlara oranla daha gectir (ortalama 41 yas) ve daha hizli ilerler.
Genellikle serebral hemisferlerde yerlesim gosterir. Nororadyolojik olarak sinirlart
belirsiz, solid bir kitle olarak goriiliir. BT’de hipodens, MRG’de T1 agirlikli kesitlerde
hipointens, T2 agirlikli kesitlerde hiperintens goriiniir. Diistik gradli astrositomlarin
tersine kismen kontrast tutulumu vardir ve 6dem etkisi daha belirgindir. Tedavi yliz
giildiiriici olmamakla birlikte 40 yas alt1 geng hastalarda 1.5 yillik sagkalim oran1 %

60 civarindadir.

2.1.1.6. Glioblastoma multiforme

GBM eriskin ¢agin en sik goriilen primer malign beyin tiimoridiir. 6. dekatta
pik yapar, 30 yas altinda nadir goriiliir. Frontal, temporal loblar ve bazal ganglion
tutulumu sik olmakla birlikte genellikle birden fazla loba yerlesir. En sik klinik
prezentasyonu bas agrisini takip eden epileptik ndbettir. Genellikle hastada mevcut

olan astrositomlarin glioblastoma doniismesi ile kargimiza ¢ikar.
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Primer GBM: Yasl hastalarda goriilen formu olup, biyolojik olarak daha
agresiftir. Denovo gelisim gosterir.

Sekonder GBM: Geng hastalarda goriilen formudur. Primer GBM’den daha az
agresiftir. Genellikle diislik evreli astrositomlarin transformasyonu ile gelisir. MRG’de
ileri derecede heterojen olup solid, nekrotik, kistik ve hemorajik alanlar mevcuttur.
GBM’de irregiiler halka ve karnibahara benzeyen kontraslanma genelde tiim olgularda
goriliir. Timoér ve odem smirlarimin ayrimi MRG ile bile kesin olarak
yapilamamaktadir. GBM'nin korpus kallozumu invaze ederek bihemisferik yayilimi
karakteristiktir. Nadiren multifokal ve multisentrik olabilir.

Korpus kallozum tutulumu GBM, lenfoma, nadiren metastazlarda ve
demyelinasyonlarda da goriiliir. Cocukluk ¢aginda benzer radyolojik bulgular gosteren
ve Ozellikle frontal lobda lokalize kitlelerde PNET akla gelmelidir(85).

En “malign” astrositik timordiir (WHO smiflamasina gore grade 4). Cok az
differansiyasyon gosterir, yogun mitoz, damar proliferasyonu ve nekroz igerir, ¢evre
dokulara yogun infiltrasyon vardir. Erigkinlerde en stk géviilen beyin tiimoriidiir.
Genellikle 45-70 yas arasi erigkinlerde siktir (ortalama 53 yas), ancak daha genglerde
de gorilebilir. Hizli ilerler. Genellikle supratentoriyal yerlesim gosterir;
frontotemporal veya pariyetal yerlesim siktir; bazal ganglia bolgesine ve korpus
kallosumdan karsi hemisfere gecis siktir; buna kelebek gliomu adi da verilir.
Makroskopik veya mikroskopik olarak multifokal olabilir. Nororadyolojik olarak
diizensiz smirli, ortasinda nekrotik kavite bulunan, c¢evresinde halkasal diizensiz
kontrast tutulumu gosteren bir kitle olarak goriiliir. Etrafi 6demlidir. Bazen BOS’ta
protein artigina ve lenfositik pleositoza yol agabilir. Nadiren de meningial gliomatosis
goriilebilir. MSS disina yayilim ¢ok nadirdir. Prognozu koétiidiir; 1 yillik sagkalim
orani1 % 20, 2 yillik sagkalim ise % 10 civarindadir. Tlimoriin tamaminin cerrahi olarak
cikarilmasi genellikle miimkiin olmamaktadir, ancak kitlenin azaltilmasi agisindan

yararlidir. Ek olarak radyoterapi ve kemoterapi yapilir.
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2.1.2-Oligodendrogliyal Tiimorler:
2.1.2.10ligodendrogliyom (ODG)

Tiim intrakraniyal gliyomlarin %1-9'unu olusturur . Santral sinir sisteminde
myelini lireten destek hiicrelerden koken alirlar. Periferik sinir sisteminde ise myelin
Schwann hiicreleri tarafindan yapilir. Hemen her yasta goriilebilirlerse de, siklikla
eriskinlerde (35-45 yas) goriiliirler. Oldukea yavas biiyiirler ve biiyiik boyutlarda bile
belirti vermeyebilirler. Goriintiilemelerde diizgiin simirli olsa bile infiltratif yapida
olabilirlerSiklikla  frontal lobda goriiliirler. ODG'lar kapsiilsiiz, infiltratif
neoplazmalardir ve ekspansiyon yaparak biiyiimeye egilimlidir. Hemisferin yilizeyinde
korteksi tutmasi tipik bulgularindandir. Astrositomlar gibi beyaz cevher boyunca
yayilmazlar. ODG'lar beyaz cevherden koken almasina karsilik, belirgin olarak
serebral korteks boyunca yayilma egilimindedirler. Intrakraniyal tiimérler icerisinden
en sik oligodendrogliyomlarda kalsifikasyon goriiliir(43). Yaklagik % 50-90 araninda
goriilebilen kalsifikasyon periferal, santral, lineer, nodiiler tipte genis c¢ok yiiksek
dansitede irregiiler alanlar halinde olabilecegi gibi, birkac adet sinirli kalsifikasyon
seklinde de goriilebilir. Prekontrast BT tetkikinde kalsifikasyon mevcudiyeti
oligodendrogliyom icin karakteristiktir. Baslica oligodendroglial hiicrelere benzeyen
hiicrelerce olusturulan diffiiz infiltratif bir timordiir. WHO siniflamasina gére grade 2
diizeyindedir. Grade 3 oldugunda, yani niikleer atipi, hiicresel gesitlilik ve mitotik
aktivite arttiginda anaplastik oligodendrogliom adini alir; bu durumda bazen vaskiiler
proliferasyon ve nekroz da gosterebilir. Bunlarin disinda hem astrositik hem
oligodendrositik  hiicrelerden kaynaklanan oligoastrositomlar da mevcuttur.
Oligodendrogliomlar genellikle 3.- 4. onyilda goriiliirse de bazen c¢ocuklarda da
gorilebilir.  Anaplastik  oligodendrogliom ise 4.-5. onyillda daha siktir.
Oligodendrogliomlar siklikla frontal ve temporal bolgede derin ak maddede yerlesir.
Nororadyolojik olarak kitle etkisi olan, BT’de hipo veya izodens goriinen,
kalsifikasyon gosterebilen, MRG’de T1 agirlikli kesitlerde hipointens, T2 agirlikhh
kesitlerde hiperintens goriinen ve sinirlar1 belirgin olan lezyon goriiliir. Hafif kontrast
tutabilir, etrafi ddemlidir. Bazen tiimdr icine kanama veya kist bulunabilir. Ozellikle
anaplastik formda nekrotik kist, kanama, kalsifikasyon ve kontrast tutulumu daha
belirgindir. Cok nadiren oligodendrogliomlar BOS yoluyla yayilabilir. Tedavide

genellikle iyi diferansiye tiimorlerde cerrahi yeterlidir; anaplastik olanlarda cerrahinin
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ardindan radyoterapi ve bazen kemoterapi uygulanir. Oligodendrogliomda rezeksiyon
sonrast ortalama sagkalim yaklasik 4.5 yil iken, anaplastik formda biraz daha kisadir.
Ozellikle kromozom 1p ve 19q alelik kayb1 bulunan tiimérlerin kemosensitif olmalar
dolayisiyla tiimoriin bu yonden incelenmesi miimkiin olursa prognostik Gnem

tastyabilir.

2.1.2.2 Anaplastik ODG (AODG)

AODG’larin goriintiileme bulgulari; kalin ve diizensiz duvarli olup, halkasal
tarzda kontrast tutmalar1 ve kitle etrafinda asirt 6dem yapmalaridir. Bu 6zellikler ile
bircok olguda GBM’e benzer ve konvansiyonel goriintiileme bulgulari ile anaplastik
ODG’leri GBM'den ayirmak miimkiin olmayabilir. Gros olarak ODG'ler heterojen
kitlelerdir.ODG'ler ince kapiller yapilari ile spontan hemorajiye neden olabilirler ve
ODG’lerin ayriminda 6nemli bir dzelliktir. Cesitli evre ve biyiikliikteki multipl
hemorajiler tiimdriin heterojen goériiniimiine neden olabilir.

MR goriintiilemede; ODG’ler tim sekanslarda heterojen olarak izlenirler. Hemorajiye
bagli T1A goriintiilerde hiperintens sinyal degisikligi dikkati ¢ceker. Kalsifikasyonlar
spin eko sekanslarda hipointens olarak izlenir. Kalsifikasyon anaplastik ODG’lerde
daha azdir.

Ayirict tanida radyolojik incelemeler serebral hemisferin anterior boliimiinde, siklikla
frontal lobda yerlesen ve kalsifikasyon gosteren kitleyi belirleyerek spesifik taniya
yaklastirmaktadir. Kalsifikasyon mevcut degilse diger gliyal tiimorlerden ayrim
zordur.

2.1.3-Epandimal Tiimérler

2.1.3.1Subepandimom

3.ventrikiil ya da lateral ventrikiilde yerlesen asemptomatik ve 2 cm'den kiigiik
kitlelerdir. Iyi smurli, nodiiller olup kontrast madde tutulumu pek beklenmez.

Epandimomdan farkli olarak homojen olup ventrikiil digina tagmazlar (41).

2.1.3.2 Epandimom
Ventrikiiler sistemin epandim tabakasindan veya periventrikiiler beyaz
cevherde epandimal kalinti hiicrelerden kdken alan bu tiimoriin sikligi %1-5

arasindadir.
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Pediyatrik grupta serebral timorlerin %10'unu olusturmakta, eriskin yasta daha
siklikla intraspinal bolgede goriilmektedir. Intrakranyal epandimomlarm 2/3'ii
infratentoryal yerlesir.

Doérdiincii ventrikiil tabanindan kéken alan, %60 oranda foramen Luschka'dan
serebellopontin aciya, foramen Magendi’den sisterna magnaya ekstansiyon yapan kitle
saptanir. lkinci sik yer lateral ventrikiil govdesi ve 3. ventrikiildiir. Timor
lokalizasyonu ve boyutlarina gore hidrosefali en sik komplikasyondur. BOS ile
yayilim olasilig1 vardir.

MRG'de makroskopik patolojik bulgulara eslik eden kalsifik, kistik ve farkl
evrelerde hemorajik alanlar ile heterojen sinyal 6zellikleri mevcuttur. Serebellopontin
aclya, sisterna magnaya ve list servikal kanala yayilim daha iyi belirlenir. Ventrikiilleri
kaplayan ependimal tabakadan kaynaklanan tiimérlerdir. WHO siniflamasina gore
grade 2 olan tiimdrlere ependimom adi verilir; grade 3 diizeyindeki, yani niikleer atipi,
hiicresel ¢esitlilik ve artmis mitotik aktivite gosteren, bazen vaskiiler proliferasyon ve
nekroz da igerebilen tiimorlere anaplastik ependimom adi verilir. Bunlarin disinda
WHO simiflamasina gore grad 1 olan iki tiimdr tipi daha vardir: subependimom ve
sadece kauda-konus bolgesinde yerlesen miksopapiller ependimom. Ependimomlar 1
ay-81 yas arasinda biitiin yas gruplarinda goriilebilir. Ependimomlar ventrikiillerin
herhangi bir bolgesinde yer almakla birlikte en sik 4. ventrikiilden kaynaklanir.
Medulla spinalisin en sik rastlanan glial tiimorii de ependimomdur ve genellikle
lumbosakral bdlgede yer alir. Bu dagilim yasa gore degisir. Infratentoriyal yerlesim
cocuklarda daha sik goriiliirken, eriskinlerde spinal ve infratentoriyal yerlesim esit
orandadir. Nororadyolojik goriiniimii; siirlart diizglin bir kitle seklindedir. Kistik
komponenti olabilir, degisen oranlarda kontrast tutabilir. Hidrosefali sik goriiliir.
Bazen komsu normal noral dokuyu infiltre eder. BOS yoluyla, tohumlama (seeding)
tipi metastaz yapmasi siktir. Son iki 6zellik anaplastik formda sik goriiliir. Bazen uzak
metastaz dahi goriilebilir. Tedavi olarak genellikle tiimor rezeksiyonuna ek olarak
BOS yoluyla yayilima kars1 radyoterapi uygulanmaktadir. Ancak radyoterapi
uygulanacak alanin genisligi tartismalidir. Anaplastik formda kemoterapi de
eklenebilir. Cocuklarda prognoz kotii olmakla birlikte spinal ependimomlarda prognoz

oldukea 1yidir.
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2.2 KOROID PLEXUS TUMORLERI

2.2.1Koroid pleksus papillomu

Cocukluk caginda sik izlenir ve bu yas grubunda % 80 lateral ventrikiil
kaynaklidir. ileri yaslarda tiim ventrikiillerde esit siklikta izlenir. Yasamin ilk 2 ayinda
saptanan pediyatrik intrakranyal kitlelerin % 40'tan fazlas1 koroid pleksus
papillomudur. Papillomlarda hidrosefali iki mekanizma ile gergeklesir: birincisi,
papillomlar asir1 miktarda BOS iiretirler. Ikincisi ise, bunlar oldukga kanamaya
egilimlidirler. Tekrarlayan hemorajiler kafa tabaninda araknoidite yol acabilir veya
araknoid graniilasyonlar yolu ile olan absorbsiyonu obstriikte edebilirler.

Papillomlar lobiile, T2A hiperintens olup kalsifikasyon ve kanama nedeniyle
hipointens alanlar igerir. Kistik dejenerasyon igerebilir. Sinyalsiz (signal void)
vaskiiler yapilardan zengindir. Kontrast sonrasi yogun sinyal artig1 gosterir Cocuklarda
lobiile konturlu, yogun kontrastlanan intraventrikiiler kitle lezyonu goérdiigiimiizde

koroid pleksus tiimorleri aklimiza gelmelidir (39).

2.2.2 Atipik koroid pleksus papillomu
Koroid pleksus papillomundan artmis mitotik aktivite gostererek ayirt edilir.

Rekiirrens olasiligi siktir(44).

2.2.3 Koroid pleksus karsinomu

Koroid pleksus epitelinden orijin alan DSO evre 3 malign tiimordiir. Koroid
pleksus tiimorleri yasamin ilk yilinda intrakranyal neoplazilerin %10-20'sinden
sorumludur.

MR inceleme ile koroid pleksus papillomundan ayrilmas: zordur. TIA
goriintiilerde hipo, T2A gériintiilerde hipo-, izo- veya hiperintens, IV Gd enjeksiyonu

sonrast heterojen kontraslanma gosterirler. BOS yoluyla yayilabilir(39).

2.3. NORONAL VE MIKST NORONAL —-GLiAL TUMORLER

2.3.1 Gangliogliyomlar
Gangliogliyomalar noronal ve gliyal proliferasyon gosteren nadir siklikta
tiimorlerdir. Geng erigkinlerde ve cocuklarda siktir. Hastalarin % 60’1 30 yasin

altindadir. Gangliogliyomlar yavas biiyiiyen tiimdrlerdir. Genellikle temporal lobda
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goriiliir. Nadiren beyin sapi, serebellum, pineal bolge, optik sinir/kiazma,
intraventrikiiler ve spinal kordda goriilebilir(39). Kistik kitle, eslik eden punktat
kalsifikasyon (%35-50) ve mural nodiil ile pilositik astrositomay1 taklit eder.

Kontrastsiz BT’ de; iyi smirl, izo veya hipodens olabilen ve hastalarin
1/3’tinde punktat kalsifikasyon odaklar1 bulunan kitlelerdir. Kontrast madde
uygulamasini takiben; kistik kitlede bir ya da birden fazla kontrastlanan mural nodiiller
goriliir. Uzun stiren klinik hikaye, geng eriskin ya da ileri yas ¢ocuklukta temporal lob
kitlesinin varlig1 gangliogliyomay1 diistindtirmelidir.

MRG'de mural nodiilii bulunan kistik temporal lob kitlesi klasik gortiniimiidiir

2.3.2.Displastik serebellar gangliositoma

Nadir goriilen serebellar malforme ve hamartomat6z lezyonlardir. Genellikle
tek tarafli serebellar hemisfer tutulur. Tonsiller herniasyona neden olabilir.

MRG’de T1A goriintiilerde hipointens, T2A gériintiilerde hiperintens, IV Gd
enjeksiyonu sonrasi nadiren kontrastlanan, MR perfiizyon incelemelerinde artmis

serebral kan volliimii gosteren lezyonlardir.

2.3.3. Disembriyoplastik noroepitelyal tiimér (DNET)

Tipik olarak uzun siireli Parsiyel kompleks nobet Oykiisii bulunanlarda
arastirmak gereklidir. Saptanmasi ve dogru tani konulmasi son derece onemlidir.
Ciinkii DNET ler epilepsi cerrahisi ile tedavi edilebilen tiimorlerdir. Siklikla temporal
lobda ve yiizeyel olarak yerlesirler. Kitle etkisi az olup vazojenik 6deme neden
olmazlar.

MRG'de; TIA gorintilerde diisiik, T2A goriintiilerde yiiksek sinyal

intensitesindedir. Intratiimoral kistler goriilebilir. Genellikle kontrast tutmazlar(39).
2.3.4.Santral norositom

Cinsiyet farki gézetmeksizin, geng eriskinlerde goriiliir. Hemen tamamu lateral
ventrikiil gdvdesi ya da 3. ventrikiil igi yerlesir. Iyi sinirl, intratiiméoral kistlerin eslik
ettigi lobiile konturlu kitle olup T1A goriintiilerde kitlenin solid komponenti minimal

hiperintenstir. Kalsifikasyon %50-70 oraninda goriiliir. Septum pellusidum ya da
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ventrikiil duvarindan koken alir. Kontrast sonrasi solid komponenti belirgin sinyal

artig1 olusturur (39).
2.3.5.Papiller gliyonoronal tiimor (PGNT)

PGNT’nin goriilme ortalama yas1 27 olmakla Beraber genis yas grup dagilimi
gostermektedir. Klinik olarak benign seyir gosteren DSO evre 1 tiimordiir. Genellikle
temporal lobda goriiliir. BT ve MRG’de kontrastlanan, iyi sinirli, genellikle kistik-

mural nodiil paternine sahip kitle seklinde goriiliir(44).

2.3.6.Dordiincii ventrikiiliin rozet sekilli gliyonoral tiimorii (RGNT)

Komori ve arkadaglar1 tarafindan 2002 yilinda serebellumun DNET lerinden
farkli bir hastalik oldugu ortaya konmustur(45, 46). O zamandan beri toplam 17 adet
olgu bildirilmistir. . Genellikle gen¢ eriskinlerde goriilen (ortalama yas 33), 4.
ventrikiilden kaynaklanan, yavas biiyiliyen, nadir goriilen tiimordiir. En sik klinik bulgu
obstriiktif hidrosefali ve ataksidir. Genellikle 4. ventrikiil ve/veya akuadukttan
kaynaklanir ve parankimal uzanim gosterebilir. T2A gorlintilerde iyi sinirl,

hiperintens kitle seklinde goriiliir.

2.4. PINEAL TUMORLER

2.4.1.Pineositom: Subaraknoid yayilim siktir. Genellikle eriskinlerde goriilen,
iyl sinirli, ancak invazyon mevcutsa kontiir netligi bozulan, nispeten daha benign
seyirli kitlelerdir. Dens, fokal kalsifikasyon olabilir. MRG'de belli bir sinyal 6zelligi
yoktur, genellikle hiperintenstir.

2.4.2.Pineablastom: Primitif néroektodermal tiimorlere dahildir. BOS yoluyla

yayilim yapar.

Trilateral retinoblastom, bilateral retinoblastomlu c¢ocuklarda pineablastom
goriilebilen ve son derece kotli prognozu olan nadir bir varyanti tanimlar. MRG’de
T2A sekanslarda gri cevher ile izointens oldugu bildirilmistir.

2.4.3 Pineal boélgenin papiller tiimorleri: Cocuklarda ve erigkinlerde

(ortalama yas 32) goriilen pineal bdlgenin noroepitelyal tiimériidiir. Iyi sinirl, 2.5-4
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cm.ye ulasabilen, T1A goriintillerde diisik ve T2A goriintiilerde yiiksek sinyal

ozelliginde, kontrastlanan ve iyi sinirl kitle lezyonlardir (44)

2.5 EMBRiYONEL TUMORLER

2.5.1. Medulloblastom

Cocukluk ¢cagindaki tiimorlerin %25’ ini olusturur. Medulloblastomlarin %30’u
eriskin yasta goriiliir. Yiiksek derecede malign bu tiimoriin tipik lokalizasyonu 4.
ventrikiil tavani ve serebellar vermistir. Foramen Magendi'den sisterna magnaya hatta
spinal kanala, foramen Luschka'dan serebellopontin aciya, akuaduktustan 3. ventrikiile
yayilabilir.

Klinik olarak basagrisi, kusma gibi KIBAS bulgular, ataksi siktir. Yiiksek
malignite nedeni ile subaraknoid yayilim, leptomeningeal invazyon olasidir.

Medulloblastomlarin MRG goriiniimii de karakteristiktir. Klasik olarak orta
hatta yer alan, homojen, keskin sinirli kitle saptanir. Nekroz, kist ve kalsifikasyon
orani diistiktiir. Kalsifikasyon % 1-2 olguda goriiliir. Genelde homojen ve izointens
kitlede paramanyetik kontrast madde ile yogun intensite artimi gelisir. Meningeal
yayilim gelisirse subaraknoid mesafede diffiiz, nodiiler boyanma gézlenir (47, 48).
Serebellumda yerlesen infiltratif ve malign bir ilkel néroektodermal tiimordiir. WHO
siniflamasina gore grade 4 diizeyindedir. Ilkel ndéroektodermal tiimorlerin ortak bir
oncii hiicreden kaynaklandigr diisiiniildiigiinden farkli MSS hiicre gruplarina dogru
farklilagsma gosterirler. En sik 7 yas civar1 olmak iizere genellikle ¢ocukluk ¢aginda
ortaya ¢ikar ve hastalarin ticte ikisi erkektir. Cogunlukla vermiste yerlesim gosterir ve
4. ventrikiile uzanir. Nororadyolojik olarak yogun ve homojen kontrast tutulumu
gosteren solid kitle seklinde goriiliir. Leptomeningial yayilim siktir ve bu da
meninkslerde nodiiler veya yaygin kontrast tutulumuna yol agar. Tedavide genellikle
cerrahinin ardindan radyoterapi uygulanir. Bu tedavi ile 10 yillik sagkalim orani
yaklasitk % 45 civarindadir, ancak c¢ok kiigciik ¢ocuklarda radyoterapiden
kagmildigindan bu olgularda kemoterapi uygulanir. Yasin kiiciik olmasi, cerrahi
rezeksiyonun tam olmamast ve BOS yoluyla yayilim bulunmasi kotii prognoz

isaretleridir.
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2.6 SELLAR BOLGENIN TUMORLERI
2.6.1Pituisitom

Infundibulum veya nérohipofiz orijinli, eriskinlerde goriilen, solid, diisiik
evreli nadir goriilen gliyal neoplazmdir. Klinik bulgular; gérme bozuklugu, basagrisi
ve hipopituitarizme bagli semptomlar goriiliir. Pituisitomlar iyi sinirli, birkag
santimetreye ulasabilen solid kitle seklindedir. Yavas biiyiime ve cerrahi tedavi ile kiir

saglanabilme ozelliklerine sahip olmasi nedeniyle DSO evre 1 tiimdrlere dahil

edilmektedir (49).

2.6.2 Kraniofarinjiom

Epitelyum kokenli, intrasellar ve suprasellar yerlesimli, genellikle 3. ventrikiile
uzanan orta hat kitleleridir. % 50’si ¢ocukluk ve adolesan ¢aginda izlenir. Digeri ise 5.
dekattan sonra izlenir. Birka¢ milimetreden birka¢ santimetre boyutlara erisebilir.
Genellikle suprasellar olup nadiren intrasellar ya da 3. ventrikiil igerisinde izole olarak
izlenebilir. Adamantinomatoz ve papiller olmak {izere 2 ayri tipi vardir. Cocuklarda
ve genglerde goriilen iyi huylu bir epitelyal tiimordiir (WHO grad 1). Rathke kesesi
kalintilarindan gelistigi diisiiniiliir. Genellikle suprasellar yerlesimlidir; bazen sella
icine de uzanir. Optik kiazma basisina baghh goérme yakinmalart ve endokrin
bozukluklarla kendini gosterir. Heterojen goriiniimde yer yer kistik ve yer yer
kalsifikasyonlu bir timoérdiir. Solid kisimlari kontrast tutar. BT de kalsifikasyonlar
hiperdens goriiniir. Kolesterol i¢eren bir tiimor oldugundan MRG’de kontrastsiz T1
agirlikl kesitlerde yer yer hiperintens goriinebilir. Tedavi cerrahidir; ancak her zaman
tiimdriin tamami ¢ikarilamayabilir. Bu durumda niiksler siktir. Radyoterapi yapilabilir,

ancak yarari tartismalidir. Endokrin bozuklugun diizeltilmesi 6nemlidir.

2.6.2.1 Adamantinomatdéz Kkraniofarinjiom: Klasik tipidir ve siklikla
rastlanir. Cocukluk ¢aginda genellikle ilk iki dekatta suprasellar kistik kitle olarak
izlenir. Kist icerigi degiskendir.

Kalsifikasyon genellikle izlenir. MRG’de heterojen, dominant kistik ve solid
komponentleri bulunan iyi sinirlt lezyonlar olarak izlenir. Komsulugundaki vaskiiler
yapilar1 genellikle g¢evreler. Kontrast sonrasi ise solid komponentlerde belirgin

kontrast artis1 izlenir.
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2.6.2.2. Papiller kraniofarinjiom: Tipik olarak erigkin hasta grubunda izlenir.
Kalsifikasyon icermez. Kistik komponent bulunmaz ve genellikle 3. ventrikiil
igcerisinde yerlesir. Bu 0zellikleri nedeniyle cerrahi ¢ikarimlari nispeten kolay olup

rekiirrens ihtimali azdir. MRG'de solid, 3. ventrikiil i¢i kitle seklinde izlenir (96)

2.7. EXTRAAKSIYEL TUMORLER

Intrakranyal ekstraaksiyel neoplazmlar; menenjiom, lenfoma, metastaz
kalvaryal kemik tiimorleri (kordoma, kondroid tiimorler, kemik metastazlari..), sinir
kalifi tiimorleri (akustik schwannom..), gelisimsel kist ve tiimorler (araknoid kist..),
koroid pleksus papillomu/karsinomu ve diger intraventrikiiler tiimorler olarak
sayilabilirler.

Kranyal Kkitlelerin ektraaksiyel-intraaksiyel ayriminda temel bulgu beyin
parankimi ile kitle arasinda yer alabilecek diger anatomik yapilarin belirlenmesidir.
Bu anatomik yapilar BOS, arteryel ya da venoz vaskiiler yapilar, dura ve reaktif 6demli
beyaz cevher ile kitle arasinda yer alan salim korteksten ibarettir (50).Bu temel
kriterlerinin yani sira bazen yanilgiya da neden olabileceklerinden ancak ikincil 6neme
sahip bulgular ise periferik yerlesimli genis tabanla kalvaryuma oturma, komsu
meninkslerde kontrast sonrasi sinyal artis1 ve dural kuyruk (dural tail) isareti, komsu
kemik yapilarda erozyon/hiperostozis/remodelling ve beyin dokusunun kalvaryumdan
uzaklagmasi olarak sayilabilir. Tim bu bulgular intraaksiyel lezyonlarda da

izlenebileceginden kardinal bulgular mutlaka olgularda dikkatlice aranmalidir.

2.7.1 Menenjiom

En yaygin ekstraaksiyel tiimér olup beyin tiimdrlerinin %15- 20'sini olusturur.
Orta ve ileri yasta sik goriiliir. Kadinlarda 2 kat daha fazla ortaya ¢ikar. Cocukluk
caginda nadir olup tiimdrlerin ancak %?2'sini olusturur. Multipl olma egilimi yiiksektir.
Parasagital konveksite, anterior silvian bolge, sfenoid kanat, tiiberkiiliim sella,
parasellar alan, optik sinir kilif1 ve olfaktor olukta sik goriiliir. Menenjiomlar genellikle
duradan koken alsalar da pial kokenli ya da intraventrikiiler de olabilir. Siklikla
heterojen sinyal olusturur. Genellikle T1A goriintiilerde beyaz cevhere oranla
hipointens olup nadiren izo- ya da hiperintens olabilir. Gri cevhere oranla ise ya izo-

ya da hipointens izlenir. T2A goriintiilerde ise izo ya da hiperintens izlenir. Kontrastsiz
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MRG’de gozden kagabilmesinin sebebi bu olup kontrast sonrasi tiimiiyle kalsifiye
degilse giiglii sinyal artis1 olur. Kalsifikasyon ve nadir de olsa Kistik dejenerasyon
gosterebilir. Tiimor i¢i kistlerin yani sira subaraknoidal BOS lokiilasyonu veya ¢ok
nadiren piir kistik menenjiom izlenebilir. Siklikla kalsifiye olur. Bu durumda T1A ve
T2A goriintiilerde hipointens goziikiir. Genis tabanla duraya oturmasi kemikte
hiperostozis veya invazyon olusturmasi genel karakteristikleridir. Falks ve tentoryum
invazyonu sik olup intraaksiyel kitlelerden ayriminda 6nemli bir kriterdir. Siniis
komsulugunda olan menenjiomlarda siniis invazyonu mutlaka degerlendirilmelidir.
Cerrahi teknik agidan 6nemli olan parsiyel okliizyon/invazyonu degerlendirmek gii¢
olup bu konuda 6zellikle kontrastlit MR venografi yararlidir. Bir diger cerrahi agidan
onem tastyan konu ise beyin parankimine invazyonu olup MRG bu konuda ytiksek
giivenilirlige sahiptir. Dural kuyruk (dural tail) isareti genellikle reaktif meningeal
degisikliklere isaret eder ve plak tarzi menenjiyomlarda ve konveksite
menenjiomlarinda daha sik izlenmesine ragmen cerrahi sinirlarin belirlenmesinde
Onem tagir (41, 51). Cerrahi agidan rekiirrens olasilig1 yiiksek olan atipik menenjiomlar
ve nadir goriilen malign menenjiomlari tipik menenjiomlardan ayirmak dnem tasir. Bu
konuda difiizyon tensor goriintiileme ile yapilan ¢aligsmalar mevcuttur.

Meningiomlar araknoidal (meningotelyal) hiicrelerden kaynaklanan iyi huylu
timorlerdir. Genellikle WHO grade 1 diizeyindedir; nadiren atipik veya anaplastik
meningiom goriilebilir (sirast ile WHO grade 2 ve 3). En sik 6. ve 7. onyillarda goriiliir.
Hastalarin iigte ikisi kadindir. Ailevi olgular vardir. Ozellikle tip 2 ndrofibromatozda
meningiomlar  gelisir. Meningiomlar araknoidal kilifin her bdlgesinden
kaynaklanabilir. En sik falks yerlesimlidir. Sik gorildigi diger bolgeler olfaktor yarik,
sfenoid cikinti, parasellar bolge, optik sinirler, petroz ¢ikinti, serebellar tentoryum ve
arka ¢ukurdur. Spinal kanalda en sik dorsal bolgede yer alir. Meningiomlar ¢ok yavas
bliylir ve bulundugu bolgeye gore degismekle birlikte, ¢ok biiylimedikge belirti
vermeyebilir. Nororadyolojik olarak kalsifikasyonlar gdsteren ve kontrast tutan
izodens bir kitle olarak goriiliir; genellikle dura ile birlestigi yerde bir “dural kuyruk”
bulunur. Etrafi 6demlidir. Tiimdriin cerrahi olarak ¢ikarilmasi kalic1 tedavi saglar.
Cerrahi girisimin miimkiin olmadigi hastalarda ve malign meningiomlarda radyoterapi

yapilabilir.
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2.8. LENFOMA

Primer MSS’i lenfomalar1 malign intrakranyal tiimorlerin  %12-15"ni
olusturmaktadir. Immiinsiipresif tedavi gérenlerde ve AIDS hastalarinda insidansi
artmaktadir. Primer serebral lenfoma onceden tiim MSS tiimorlerinin % 0,3-0,5’in1
olustururken, su anda tiim primer beyin tiimoérlerinin % 6,6-15,4’nii olusturmaktadir.
Primer serebral lenfoma yiiksek doz kemoterapi ve radyoterapi ile tedavi edilir ve
cerrahi uygulanmaz. Cerrahi rezeksiyon prognozu etkilemez. Bu nedenle diger
intrakranyal kitlelerden ayrimi1 6nem tagir.

Cerrahi girisim patolojik tan1 i¢in doku elde etme sirasinda yapilabilir. Derin
gri cevher, periventrikiiler alanlar1 ve korpus kallozumu tutar. Serebellar vermis ve
beyin sapinda da goriilebilir. Sekonder lenfomada ekstraaksiyel tutulum daha siktir.
Konvansiyonel MRG bulgular1 diger intrakranyal tiimorlere ya da demyelinizan
lezyonlara benzeyebilir. T2A goriintillerde hipointens sinyal o6zelliginde olmasi
gliyomlardan ayirt etmede yardimecr olur . Bu lezyonlar genellikle kontrastlanir,
multipl olabilirler, derin gri cevher ve subepandimal lokalizasyonlarda bulunabilir ve
genellikle korpus kallozumu tutarlar; bu 6zellikleri ile de GBM’e benzeyebilirler.
Yiiksek dereceli gliomlarin primer serebral lenfomalardan ayrilmasinda difiizyon
MRG o6nemli rol almaktadir. Oldukga seliiler olan bu tiimoérlerde belirgin difiizyon

kisitlanmasi ve diisiik ADC degerleri goriilmektedir.

Primer Serebral Lenfoma

Merkezi sinir sisteminde lenfoma siklikla metastatik olarak goriiliir. Ancak
daha seyrek olarak ekstra-néral bir odak olmaksizin sinir sisteminde lenfoma
gelisebilir. Onceki yillarda bu tiimérlerin retikiiloendotelyal sistemden kaynaklanan
histiositik sarkom oldugu diisiiniiliirdii; bu nedenle retikulum hiicreli sarkom veya
mikrogliom gibi isimler verilmisti. Ancak daha sonra immunhistokimyasal
yontemlerin gelismesi ile bu tiimdriin aslinda bir malign, non-Hodgkin lenfoma tipi

oldugu goriildii.

Son yillar i¢inde goriilen primer serebral lenfoma sikli§inda belirgin bir artis

dikkati cekmektedir. Ornegin 1970’lerde biitiin MSS tiimédrleri arasinda oram %1’°in
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altinda iken son 30 yilda siklig1 belirgin olarak artmistir; baz1 merkezlerde goriilen her
5 veya 6 beyin tliimoriinden birini bunlar olusturmaktadir. Amerika Birlesik
Devletleri’nde goriilen biitlin primer MSS tiimorlerinin yaklasik %3 {inii primer MSS
lenfomasi olusturur; biitiin non-Hodgkin lenfomalarin ise yine %2-3’ilinli oluturur.
MSS lenfomas: insidensinde goriilen artisgin 6nemli bir nedeni AIDS’li veya
transplantasyon nedeniyle immunsupresif tedavi goren ve diger nedenlerle immun
yetersizligi olan hastalarda sik ortaya ¢ikmasidir. immun yetersizligi olan hastalarda
serebral lenfomanin etyolojisinde Ebstein Barr virusunun rol oynadigi
diistiniilmektedir. Ancak, son birkag yildir primer MSS lenfomasi sikligindaki artigin

durakladig: da dikkati gekmektedir.

Primer serebral lenfomalarin yaklasik % 90’1 B-lenfosit kokenlidir. T-lenfosit
kokenli lenfomalar ¢ok daha nadirdir. Immun yetersizligi olmayan hastalarda 6.-7.
onyillarda ortaya c¢ikarken konjenital immun yetersizligi olan ¢ocuklarda, 10 yas
civarinda, transplantasyon hastalar1 ve AIDS’lilerde ise 3. ve 4. onyilda siktir. Genelde

erkeklerde daha sik goriiliir; AIDS’lilerde ise lenfomali hastalarin % 90’1 erkektir.

En sik frontal lobda, giderek azalan siklikta temporal, parietal ve oksipital
loblarda, arka cukurda, bazal ganglia ve periventrikiiler bolgede (%10), korpus
kallosumda, nadiren de omurilikte yerlesir. Leptomeningial yayilim % 30-40 olguda
gortliir. Primer intra-okiiler lenfoma seklinde g6z tutulumu da goriilebilir. T-lenfosit
lenfomasi arka ¢ukuru, 6zellikle serebellumu daha fazla tutar; leptomeningial yayilim

da daha siktir.

Uluslararast MSS Lenfomast Calisma Grubunun yayinladigi kilavuza gore bu
hastalarin degerlendirmesinde patolojik inceleme ve immunfenotiplemenin yani sira,
ayrintili tibbi ve norolojik muayene, HIV serolojisi, kontrastli kranyal MR, g6z
muayenesi, serum LDH diizeyi, toraks-abdomen-pelvis BT incelemesi,
kontrendikasyon yoksa BOS sitolojisi, kemik iligi aspirasyon biyopsisi ve erkek

hastalarda testis muayene ve ultrasonu yapilmasi onerilmektedir.

Nororadyolojik bulgular: BT de hipodens veya izodens, MRG’de hiperintens
veya izointens goriinen tek veya multipl lezyonlar goriiliir. Genellikle solid olur,

nadiren kistiktir. Siklikla yaygin kontrast tutulumu gosterir. Immun yetersizligi olan
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hastalarda halkasal kontrast tutulumu goriilebilir. Daha ¢ok supratentoriyal yerlesir,
periventrikiiler yerlesim siktir. Bilateral bazal ganglion bolgesinde kontrast tutan ayna
gorilintiisiinlin patognomonik oldugu soylenir. Tiimor ile normal doku arasindaki siir
keskin degildir, etrafindaki 6dem de diger timorlerde goriilenden daha azdir. Bazen
leptomeningial kontrast tutulumu go6zlenebilir. Metastatik lenfomalar ise siklikla

leptomeningial tutulum yapar, parankim lezyonu nadirdir.

BOS: Primer serebral lenfomali olgularin % 35-60’inda pleositoz goriiliir.
Ancak sadece sitoloji ile hastalarin sadece % 5 ila 30’una tani konabilir. Oysa
metastatik lenfomalar siklikla leptomeningial tutulum yaptigindan BOS sitolojisi %

70-95 oraninda tan1 koydurucu olabilir.

Stereotaktik biyopsi: Bugiin tercih edilen tani ydntemidir. Ancak biyopsi
oncesinde kitleyi kiigiiltme oOzellikleri nedeniyle kortikosteroid verilmesinden

kag¢inilmalidir.

Tedavi: Cerrahi girisimin tedavide yeri yoktur. Kortikosteroidler tiimor
hiicrelerinin tamamen kaybolmasina yol acabilir. Ancak biyopsi planlaniyorsa,
biyopsinin tanisal degerini azaltacagindan, oncesinde kortikosteroid verilmemesi
gerektigi unutulmamalidir. Onceleri tercih edilen tedavi kranyal radyoterapi ile
kombine edilen metotreksat bazli intravendz kemoterapi idi. Ancak bu tedavinin yol
acabilecegi gecikmis serebral toksisite nedeniyle bugiin ya tek basina kemoterapi ya
da kemoterapi ile kombine diisiik doz kranyal radyoterapi kullanilmaktadir. MSS
penetrasyonu ¢ok yiiksek bir oral alkilleyici ajan olan temezolamid de tek basina veya
bir anti-CD 20 monoklonal antikor olan rituksimab ile birlikte kullanilabilmektedir.
Ayrica otolog kok hiicre nakli ile birlikte yiiksek doz kemoterapi uygulanmasim
arastiran ¢aligmalar da vardir. Ancak, bugiine dek herhangi bir tedavinin digerine net
olarak iistiinliigi gosterilmemistir. Immun yetmezlii olan hastalarda bagigiklik
sistemini giiclendirici yaklagimlarda bulunulmalidir.

Prognoz: Tedaviye cevap genellikle 1yidir, ancak siklikla tekrarlar goriiliir.
Tedavi sonrasi ortalama sagkalim bir yili biraz asar. Iyi prognoz isaretleri immun
yetersizlik bulunmamasi, tek intrakranyal lezyon, meningial ve/veya ventrikiiler

yayillimin olmamasi, yasin 60’1 altinda olmasi ve hastanin genel durumunun iyi
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olmasidir. Kemoradyoterapinin veya tek basina serebral radyoterapinin en 6nemli yan
etkisi norotoksisitesidir; 6zellikle 60 yasin {izerindeki hastalarda daha sik goriilen bu

durum progresif demans, ataksi ve inkontinans seklinde goriiliir.

2.9. NOROMA

Bu grupta yer alan Schwannoma ve nérofibroma WHO siniflamasinda grad 1
diizeyinde iyi huylu periferik sinir tiimorleridir. Cok daha nadir olarak malign formlari
goriilebilir. Bu iki timor tipi de ailevi MSS tiimorii sendromlarinda sik goriilen
tiimorlerdir. Birincisi periferik siniri gevreleyen iyi diferansiye Schwann hiicrelerinden
olusur; ikincisinde ise Schwann hiicrelerinin yani sira, perindral-benzeri hiicreler,
fibroblastlar ve diger hiicreler de bulunur. Schwannomalar 4.-6. onyillar arasinda sik
olmakla beraber her yas grubunda goriilebilir; nérofibroma da her yas grubunda
goriilebilir. Schwannoma genellikle bas-boyun bolgesindeki ve ekstremitelerin
ekstansor taraflarindaki sinirlerden kaynaklanir. Spinal koklerde ve kranyal sinirlerde
de siktir. Ozellikle VIII. kranyal sinirde Schwannoma sik gériiliir (vestibiiler ndrinom/
akustik noérinom gibi); bu durumda serebello-pontin kdse sendromu bulgular1 ortaya
cikar Norofibroma ise kranyal sinirlerde goriilmez. Genellikle bir cilt nodiilii
seklindedir, bazen cilt ve ciltaltin1 yaygin olarak tutar ve biitlin ekstremitenin biiytlik
goriinmesine yol acar (elephantiasis neuromatosa). Kranyal sinirlere ait
Schwannoma MRG’de diizgiin sinirli, bazen kistik komponentli, kemikte erozyon
yapmis bir kitle olarak goriiliir; homojen kontrast tutan bu tip tiimoérlerin tedavisi

cerrahidir.

2.10. DIGER TUMORLER

Daha 6nce de belirtildigi gibi sinir sisteminin gorece sik goriilen tiimorleri bu
boliimiin kapsami i¢ine alindi. Ancak bunlarin disinda pek c¢ok farkli timor vardir.
Bunlar arasinda ilkel néroektodermal tiimorlerden noéroblastoma, retinoblastoma,
vaskiiler kokenli hemangioblastoma, pineal dokudan kaynaklanan pineoblastoma
ve  pineositoma, noronal kokenli noroblastoma, ganglionéroma,

ganglionéroblastoma, ilkel notokord kalintisindan gelisen kordoma, kolloid kistler,
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kolesteatoma, karotis bifurkasyonunda yerlesen paraganglioma ve glomus jugulare
titmériiile gorece sik goriilen ve ortaya ¢ikardigi gorme bozukluklari ve néro-endokrin
bozukluklarla tanimman ancak noéro-onkoloji kapsami disinda ele alinmasi gereken

hipofiz tiimoérleri sayilabilir.

2.11. GLIOMATOZIS SEREBRi

Kaynag belirsiz tiimorler grubunda yer alan gliomatozis serebri, tek veya her
iki serebral hemisferde, astrosit veya oligodendrositlerden diffiiz gelisen gliyal
tiimorlerdir. Ender goriilen bu tiir gliom spesifik, fokal bir klinik etki olusturmaz.
Fokal kitle etkisi ve noroanatomik distorsiyon olusturmadan infiltrasyon gelisir.
Serebrum yani sira beyin sap1 ve spinal kord dagilimi da miimkiindiir. Gliomatozis
gelisen hemisferin voliimii artar, kontrast tutulumu sik degildir ancak anaplazi
geligince postkontrast parlaklasma goriilir. MRG’de T2A goriintiilerde 6zellikle beyaz
cevherde net smir vermeyen hiperintens sinyal degisiklikleri saptanir. Sulkuslarda
obliterasyon, ventrikiiler kompresyon derecesi hafif olabilir, ancak bu bulgular

belirgin ise neoplazik lezyonu diistindiiriir.

2.11. METASTAZ

Metastazlar, tiim supratentorial beyin tiimorlerinin yaklagik % 50’sini
olusturur. Metastatik tlimorler santral sinir sistemine hematojen yolla ulasirlar,
biiylidiikce ve gelistikce neovaskiilarizasyonu indiiklerler. Meme, akciger, malign
melanom ve gastrointestinal sistem maligniteleri beyne sik metastaz yaparlar.
Metastazlar beynin herhangi bir yerinde ortaya ¢ikabilmekle beraber siklikla gri-beyaz
cevher birleskesini daha ¢ok tutarlar ve ¢ogu zaman ¢ok sayidadir. Ancak olgularin
%30-50 oraninda soliter metastazlar izlenebilir. Ayrici taninin yani sira soliter kitlenin
cerrahi sans1 var iken, ¢oklu kitlelere radyoterapi uygulanmasi nedeniyle lezyon
sayisinin belirlenmesi planlama agisindan biiylik 6nem tasimaktadir. Cevrelerinde
genellikle belirgin 6dem alani izlenir.

MRG’de; genellikle yaygin 6deme neden olan, T2A goriintiilerde hiperintens

ve paramanyetik kontrast madde uygulamasindan sonra intensite artis1 gésteren
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lezyonlar seklindedir. Ancak nadiren adenokarsinom metastazlarinda T2 relaksasyon
stiresini kisaltarak hipointens izlenebilirler. Metastaz 6demi genellikle korteksi tutmaz
ve korpus kallozumdan karsiya gegmez. Ekstraaksiyel malignite biliniyorsa metastaz
genellikle diger patolojilerle karismaz.

Ancak soliter ise ve ilk primer patolojinin siiresi eski ise kitlenin yeni bir lezyon
olma olasilig1 ekarte edilemeyebilir. Soliter kitlede santral nekroz ve yaygin édem
saptanirsa primer bilinmese bile metastazdan siiphelenmelidir.

MRG’de daha iyi belirlenen intratiimoral hemoraji daha spesifik bulgular
saglar. Melanom, koryokarsinom, renal hiicreli karsinom, brons ve tiroid kanseri
metastazlar1 hemoraji oran1 yiiksek tiimdrlerdir.

Konvansiyonel MRG’de; soliter metastaz ve primer gliyom karakteristikleri
nonspesifiktir ve ikisi giivenilir bir sekilde ayirt edilemez. Her iki tiimor de
kontrastlanir ve degisken derecelerde peritimoral 6dem alani vardir.

Gliom, metastaz, lenfoma ve menenjiom gibi tiimorlerin gerek tedavi
yaklagimlarinin gerekse prognozlarinin ¢ok farkli olmasi nedeniyle radyolojik olarak
noninvaziv yontemlerle hem derecelerinin hem de tiplerinin ayriminin yapilmasi
biiyiik 6nem tagimaktadir.

Gliomlarin ~ evrelemesindeki en Onemli histolojik kriter vaskiiler
proliferasyonun ve seliilaritenin derecesidir. Vaskiilaritenin gdstergesi olarak
kontrastli MR goriintiileri yardime1 olurken mevcut kitlenin hiicre yogunlugunu
gostermesi agisindan diflizyon agirlikli ve diflizyon tensor goriintiileme faydali
olabilmektedir. Gliomlarin evresinin preoperatif donemde FA ve ADC haritalar
kullanilarak belirlenmesi, tiimoriin malignite potansiyelini belirlemekte yardimci olur
ve bununla da tedaviyi yonlendirilebilir.

Gliom, metastaz, lenfoma ve menenjiom gibi patolojilerin ayriminda ve
derecelendirilmesinde difilizyon tensor goriintiilemenin disinda, MR spektroskopi,
perfiizyon MRG ve diflizyon agirlikli goriintiileme yontemleri de kullanilmistir.

Tiimdr seliilaritesi ve niikleus stoplazma orani arttik¢a difiizyon kisitlanmasi artmakta
ve lenfoma gibi ileri derecede seliiler tiimorlerde ADC degerleri belirgin diigiik
olmaktadir. Yine metastaz ve yliksek dereceli gliomlarin olusturdugu peritiiméral

6demin farkli oldugu diisiincesinden (gliomlarda infiltratif 5dem, metastazlarda ise saf
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vazojenik o6dem) yola c¢ikilarak, ADC olglimleri bu iki patolojiyi ayirmada
kullanilmaktadir

MR spektroskopi ise kimyasal kayma yontemi temeline dayanarak dokular
icindeki metabolitleri farkli rezonans pikleri ile birbirinden ayirabilen bir yontemdir.
Genel olarak gliomlarda yiiksek seliilarite ve hiicre dongiisiine sekonder kolinde (Cho)
artig; noronlar kitle tarafindan hasara ugradigindan ve ya normal néranlarin yerini
tiimoral hiicreler aldigindan N-Asetil Aspartat (NAA) miktarinda azalma izlenir. Kolin
sinyali yiiksek dereceli gliomlarda diisiik dereceli olanlara gore daha yiiksektir. Ancak

tiimdr derecesi icin ayirict degildir.

2.11.1 Tiimor Yayihmina Bagh (Metastatik) Etkiler

Norolojik yakinmalar1 olan kanserli hastalarin yaklasik yarisinda bu
yakinmalar dogrudan tiimor invazyonuna baghdir. Kanserli hastalarin yaklagik %
25’inde beyin parenkimine, dura veya meninkslere metastaz goriiliir; % 5’inde ise
spinal metastaz vardir. Yilda 100 000 kisilik niifus basina MSS metastaz1 ile giden
hastalik oran1 4 ile 11 arasinda degisir. Beyin metastazi siklig1 yasla birlikte artar.
Bunlarin disinda, dogrudan MSS’yi tutmamakla birlikte kemik metastazlar1 da
Ozellikle medulla spinalis basilar1 yaratarak Onemli norolojik sorunlara yol
acabilmektedir. Ozetle, kanserli oldugu bilinen bir hasta nérolojik tablo gelistirdigi
takdirde oncelikle metastaz olasilig1 diisiiniilmelidir.

Tiimdriin sinir sistemine ulagmasi ¢esitli yollardan olur. Beyin parenkim
metastazlarinda yayilim tiiri hematojendir. Bu yollardan biri olarak Batson venoz
pleksusundan da s6z etmek gerekir: Batson vendz pleksusu olarak bilinen, vertebral
vendz pleksus pelvisten kranyal vendz siniislere uzanan ve kapakcik igermeyen bir
sistemdir. Bu sistem araciligi ile iki yone dogru da hematojen metastazlar
gerceklesebilir. Leptomeningial metastaz ise perinoral lenfatikler kanaliyla ya da
beyin metastazlarindan BOS’a dokiilen hiicreler sonucu olusur. Bunlarin disinda
tiimoriin kendi kitlesinin veya lenf nodu ya da uzak metastazlariin ¢evre dokuyu

infiltre etmesi s6z konusu olabilir.
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2.11.2 Beyin Metastazi

Beyin metastazinin en sik nedenleri akciger kanseri, melanom, meme kanseri,
renal kanser ve lenfoma gibi tiimdrler olmakla birlikte, olgularin % 10’unda metastazin
kaynagi belirlenemez. Diger yandan, 6zellikle sik beyin metastazi yapan kanserler
degerlendirildiginde: melanomlarin % 75’1, testis kanserlerinin % 57’si, akciger
kanserlerinin % 35’1 beyin metastaz1 yapar. Beyin dokusuna hemen hi¢ metastaz
yapmayan bazi kanserler de vardir. Bunlar arasinda prostat, ozofagus, orofarinks
Ve melanom dist cilt kanserleri yer alir. Buna karsin, prostat, meme kanseri, multipl
miyelom ve Hodgkin hastaligi, non-Hodgkin lenfoma ile birlikte dural metastaz
goriiliir. Beyin parenkim metastazlarinin % 80’1 hemisferlerde % 20’si arka ¢ukurda
yer alir; ancak pelvik organlarin ve kolon kanserinin metastazlar: arka ¢ukuru tercih

eder.

Beyin metastazlar1 diger tiimdrler gibi baslica kafa ici basing artis1 sendromu
veya epileptik ndbetlerle karsimiza cikarlar. Ayrica bulunduklar1 bolgeye ozgii
belirtiler de verebilirler. Birden fazla sayida (multipl) olduklarinda tani giigliigii
yaratirlar. Bazen de davranis degisikligi, uyaniklik kusuru ve silik nérolojik bulgularla

genel bir ensefalopati tablosuna yol agabilirler.

2.11.3 Nororadyoloji

BT’de metastazlar izodens veya hipodens diizgiin sinirli lezyonlar olarak
goriliir. Yogun homojen veya cevresel kontrast tutulumu vardir, etrafi 6demlidir.
BT’nin negatif olmas1 metastaz olasilifin1 ortadan kaldirmaz, kusku varsa MRG
yapilmalidir. Metastazlar MRG’de T1 agirlikli kesitlerde hipointens, T2 agirlikli
kesitlerde hiperintens goriiniir. Belirgin kontrast tutulumu gosterir. Metastatik lezyon
sayist da primer tiimor tipi hakkinda bilgi verebilir. Tek lezyon varsa, bobrek, meme,
tiroid, akciger adenokarsinomu akla gelmelidir. Kiiglik hiicreli akciger kanseri ve
melanom cok sayida metastaz yapar. Bazen kontrastsiz BT de lezyonlarda kanama
gozlenebilir. En sik kanayan metastazlar melanom, koryokarsinom, akciger, renal ve

surrenal kanserlerine aittir.
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2.11.4 Ayiricl tani
Metastatik hastaligin ayirict tanisinda primer beyin tiimdrleri, infeksiydz
lezyonlar, asagida sozli edilecek olan paraneoplastik sendromlar, bazi durumlarda

demiyelinizan hastalik akla gelmelidir.

2.11.5 Tedavi

Akut iyilik hali saglanmasi i¢in kortikosteroidler kullanilabilir. Standart olarak
giinde 16 mg deksametazon ile baslanabilir, etki saglanmazsa 48 saatte bir doz
arttirtlarak 100 mg/giin dozuna kadar c¢ikilabilir. Ancak ¢ok uzun kullanimda
steroidlerin bilinen sakincalar1 glindeme gelecektir. Kontrastlt MRG ile gosterilmis tek
bir lezyon varsa, primer tiimoér de iyi durumdaysa, metastazin rezeksiyonu
diisiiniilmelidir. Cerrahi girisimin ardindan da radyoterapi yapilir. Sistemik
kemoterapinin bazi durumlar haricinde serebral metastazlara pek etkili olmadigi
diistiniilmektedir. Cerrahi girisim yapilamayan ya da multipl metastazli hastalarda
sadece radyoterapi uygulanabilir. Radyoterapinin 48-72 saat oncesinde 16 mg
deksametazon veya esdegerinin verilmesi akut radyoterapi yan etkilerini 6nlemek
acisindan yararhidir. Tedaviye ragmen metastatik beyin tiimorlerinin prognozu
kotiidiir. Ortalama sagkalim 6 ay civarindadir. Ancak lenfoma, bazt meme kanserleri,
koryokarsinom, testis kanseri gibi radyasyona duyarli tiimorlerde sagkalim daha uzun

olabilir.

2.12 LEPTOMENINGEAL METASTAZ

Meninkslerin malign hiicreler tarafindan infiltre edilmesi leptomeningial
metastaz olarak adlandirilir. Bu hiicreler 16semik hiicrelerse bu duruma meningial
losemi (veya losemik menenjit), kanser hiicreleri ise meningial karsinomatoz (veya
karsinomatoz menenjit) adi verilir. Kanserli hastalarda leptomeningial metastaz
siklig1 tam olarak bilinmemekle beraber primer neoplazinin niteligine gore degiskenlik
gosterir. Solid tiimorlii hastalarin yaklasik %35’ inde goriiliirken hematolojik neoplazili
hastalarda (16semi, lenfoma) bu oran %5-15 arasinda olabilir. Ancak, bir otopsi
calismasinda norolojik bulgu veren kanserli olgularin %19’unda saptanmis olmasi,

muhtemelen hastalarin  bir kisminda gozden kacgabildigini diisiindiirmektedir.
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Leptomeningial metastaz yapabilen diger tiimorler meme kanseri, kiiciik hiicreli
akciger kanseri, melanom ile non-Hodgkin lenfoma, akut lenfositik ve non-lenfositik
losemi gibi hematolojik tliimorlerdir. Leptomeningial metastaz genellikle geg
donemde, yaygin hastalikla birlikte ortaya ¢ikar. Cok daha seyrek olarak birkag yili
bulan hastaliksiz donemin ardindan ortaya cikabilir. Bazen de sistemik kanserin ilk
belirtisini olusturdugundan klinik taniyr koymak son derece onemlidir. Primeri
bilinmeyen karsinomatoz menenjit, olgularin yaklasik %5’ini olusturmaktadir.

Timorlerde sagkaliminin artmasi ile orantili olarak insidensi artar.

Leptomeningial metastazlar genellikle multifokal belirti ve bulgular verir. BOS
dolanimini bozarak kafa i¢i basing artis1 sendromuna yol agar; damarlarin parenkim
icine girdigi Virchow-Robin araliklarimi izleyerek parenkim invazyonu yapar ve
epileptik ndbetlere veya genel bir ensefalopati tablosuna yol agar; yine Virchow-Robin
araliklarma yayilmis timor hiicreleri burada yer alan damarlardaki akimi bozarak
iskemiye neden olur. Biitiin bunlara bagl olarak hastalarda ii¢ ana grupta belirtiler
ortaya cikabilir: serebral hemisferik tutuluma bagli basagrisi olabilir, mental degisiklik
goriilebilir, bulanti-kusma olur, dengesizlik ve yiiriime giligliigii olabilir. Diabetes
insipidus goriilebilir. Ikinci grup bulgu multipl kranyal sinir tutulumuna ait
bulgulardir; iiclincii grupta da poliradikiiler tutuluma bagl radikiiler agr1 ve asimetrik
refleks kaybi sayilabilir. Seyrek olarak meningial iritasyon bulgular1 saptanabilir.
Ozetle; merkezi sinir sistemine iliskin farkli, birkag anatomik lokalizasyon bulgusu
saptanan hastalarda bu tani olasilifi kuvvetle diisiiniilmeli ve acilen tan1 koydurucu
incelemeler yapilmalidir. Onceden de sozii edildigi gibi, sistemik kanseri bilinmeyen
bir hasta meningial tutuluma bagli nérolojik tablo nedeniyle oncelikle ndrologa

bagvuracaktir.

Tani: Meningial tutulum tanis1 BOS incelemesinde malign hiicre goriilmesi ile
konur. Ancak norolojik bulgulari olan bir kanser hastasinda BOS incelemesinden 6nce
yer kaplayan bir kitleyi dislamak i¢in kranyal ve spinal MRG yapilmalidir. MRG
sirasinda kontrast madde verilirse meninkslerde daginik lineer veya nodiiler kontrast
tutulumu gozlenebilir. Yer kaplayict kitleyi dislamanin yani sira, bazen lomber
ponksiyon sonrasinda meningial kontrast tutulumu goriilebileceginden, BOS

incelemesinin MR sonrasinda yapilmast daha dogru olacaktir. Gerekli BOS
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incelemeleri arasinda basing 6l¢iimii, hiicre sayimi, protein ve seker diizeyi 6l¢iimii,
sitolojik inceleme yer alir. Infeksiyon kuskusu varsa buna yénelik incelemeler de
yapilmalidir. BOS’ta genellikle birkag hiicreden birkag yiiz hiicreye kadar degisebilen
bir lenfositik pleositozun yani sira malign hiicreler de goriiliir. Protein diizeyi artmustir,
immunglobulin diizeyleri de artabilir. Intratekal immunglobulin sentezini gdsteren
oligoklonal bantlar saptanabilir. Buna karsin, sik goriilmese de BOS sekerinin
azalmasi 6nemli bir bulgudur. Leptomeningial metastaz tanisinda BOS incelemesinin
en 6nemli kismi sitolojidir. Sitoloji laboratuvarina en az 4 ml BOS gonderilmelidir.
BOS’un bekletilmeden gonderilmesi ¢ok Onemlidir. Cok Onerilmemekle birlikte,
laboratuvara hemen ulagsmayacaksa BOS almir alinmaz esit miktarda saf alkol
eklenerek fikse edilmesi denenebilir. ilk BOS incelemesinde pozitif sitolojik sonug
elde etme sans1 % 50 civarindadir; bu oran ikinci incelemede % 80’1 bulur. Eger ilk
alman BOS’ta malign hiicre saptanamazsa, inceleme bir kere daha yinelenmelidir.
Hala negatifse, ancak klinik kusku giicliiyse tigiincii kez de alinabilir. Miimkiinse rutin
sitolojik incelemenin yani sira immunhistokimyasal ¢alismalar ve yiizey belirteci
calismalar1 da yapilmalidir. Bunlarin  disinda BOS’ta  tiimor belirtegleri
(karsinoembriyojenik antijen, alfa-fetoprotein, beta-koryonik gonadotropin) kandaki
konsantrasyonlardan ¢ok daha yiiksek konsantrasyonda bulunursa 6zellikle primer
timor hakkinda ipucu vermesi bakimindan yararli olabilir. Baz1 durumlarda, 6zellikle
kauda ekuina sendromu s6z konusu ise, BOS alinirken intratekal kontrast madde
verilerek miyelografi yapilabilir. Kok kiliflari icinde dolum defektleri goriilmesi taniy1
kuvvetle destekler. Ayrica radyoizotop BOS akim caligmalari da BOS dolaniminin
bozuldugu bolgeleri gostermek acisindan yararlidir. Klinik olarak ayirici tanida en
onemli grup MSS infeksiyonlaridir. Infeksiyonda en énemli ayiric1 6zellik ates ve ense
sertligi gibi bulgularin ©6n planda olmasi, fokal norolojik bulgularin pek

goriilmemesidir.

Tedavi: Leptomeningial metastaz tedavisinde radyoterapi ile birlikte
kemoterapi uygulanir. Radyoterapinin semptomatik bdlgelere smirli tutulmasi
toksisite agisindan daha olumlu olabilir. Kemoterapinin ne yolla verilecegi halen
tartismal1 ise de, intratekal uygulama sikca tercih edilir. Ancak ne sekilde tedavi
edilirse edilsin, solid tiimdre bagli leptomeningial metastazli hastalarda prognoz

kotiidiir. Hastalar tedavi edilmediginde birkag¢ haftalik sagkalim s6z konusudur.
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Tedavi yerlesmis norolojik defisitleri diizeltmese bile hastalik progresyonunu
yavaglatabilir veya durdurabilir; medyan sagkalimin tedavi ile birka¢ aya ¢ikmasi
miimkiindiir. Ayrica BOS dolanim bozuklugu varsa ventrikiiloperitoneal sant
takilabilir. Solid tiimore bagl leptomeningial metastaz1 olan biitiin hastalar agresif
tedavi almak zorunda degildir. Yasam beklentisi 3 aydan kisa olan, genel durum
bozuklugu bulunan (Karnofsky performans skalasi<%60) ve MSS timor yiikii cok
fazla olan hastalarda sadece destek tedavisi yapmak yeterli olacaktir. Hematolojik
neoplazilerde ise prognoz ¢ok daha iyidir. Losemi hastalarinda % 75 oraninda
stabilizasyon ve diizelme goriiliir. Lenfomada da prognoz solid tiimdrlere oranla ¢ok

daha iyidir. Bu nedenle bu hastalar 1srarli bir sekilde tedavi edilmelidir.

3.1 AILESEL MSS TUMORLERI

Eskiden beri bazi ailelerde tiimor kiimelenmeleri oldugu biliniyordu. Son
yillarda molekiiler genetik ¢alismalar ile bunlarin altinda yatan genetik patoloji de
ortaya konmus, bu da genel anlamda kanser olusum mekanizmalarin1 daha iyi
anlamamizi  saglamistir. Timi otozomal dominant gecis gdsteren bu

sendromlar Tablo 13’te siralanmistir.

3.1.1 Norofibromatosis Tip I

Von Recklinghausen hastalig1 olarak da adlandirilir. Tani i¢in su kriterlerden
en az ikisi bulunmalidir: 1) ¢ap1 puberte oncesinde > Smm, puberte sonrasinda > 15
mm olan 6 veya daha fazla “café au lait” siitlii kahverenginde cilt lekesi; 2) iki veya
daha fazla nérofibroma; 3) aksiller veya inguinal ¢illenme; 4) optik sinir gliomu; 5)
belirgin bir kemik lezyonu; 6) birinci dereceden bir akrabada tip I ndrofibromatosis

bulunmasi.
3.1.2 Norofibromatosis Tip 11

Genetik olarak tip I norofibromatosisden ayr1 bir tablodur ve Von

Recklinghausen hastaligi olarak adlandirilmaz.

68



Tam kriterleri: 1) bilateral akustik nérinom (Schwannom); veya 2) birinci
dereceden bir akrabada tip II nérofibromatosis bulunmasi, arti, ya a) unilateral akustik
norinom, ya da asagidakilerden ikisi: meningiom, Schwannom, gliom, nérofibrom,
arka subkapsiiler lens opasitesi, serebral kalsifikasyon; veya 3)Asagidakilerden
ikisi: @) unilateral akustik noérinom; b) multipl meningiom; ¢) Schwannom, gliom,

norofibrom, arka subkapsiiler lens opasitesi, serebral kalsifikasyon.
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Tablo 13. Familyal MSS Tiimoérleri (52)

. . norofibromlar, MPNST,optik gliom, |“café au iris hamartomu, ossoz,lezyonlar,,
Nosifloromeissts L N2 Lol astrositom lait”, aksiller ciller  [16semi,feokromasitoma
bilateral akustik nérinom, periferik
Nérofibromatosis T |INF2 22012 norinomlar (Schwannom), A arka lens opasitesi, retinal
g meningiomlar, spinal ependimomlar, hamartom
astrositomlar, vs.
renal ca., retinal hemangioblastom,
von Hippel Lindau  VHL 3p25 hemangioblastom ) feokromasitoma,
organ kistleri
TSC1 9434 subependimal dev hiicreli astrositom, |anjiofibromlar kardiyak rabdomiyom,
Tuberoz Skleroz TSC2 12 13 kortikal “tuber”ler “peau chagrin”, adenomatdz GIS akciger- bobrek
P subungual fibrom  |kistleri, vs.
meme ca., l6semi,
Li-Fraumeni TP53 17p13 astrositomlar, PNET ) kemik ve yumusak doku
sarkomlar1, adrenal korteks ca.
.. kolonda hamartomatoz
Cowden WEARCT 10923 serebellumda displastik gangliositom tl.jsﬂemmom’ polipler, tiroid tm,
C1) fibromlar
meme ca.
APC 5021 .
Turcot hMLHL 3p21 m_edulloblastom () “café au lait” Kolorektalpoll_pler
hPSM?2 7p22 glioblastoma kolorektal polipler
Nevoid bazal ca. PTCH 9q31 medulloblastom multipl bazal ca. gene kistleri, o_Ver_ﬁbromlarl,
sendromu iskelet anomalileri

MPNST: malign periferik sinir kilif tiimorii, PNET: ilkel noroektodermal tiimor
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Tablo 14. Kanserli hastada belirti veren bdlgeye gore aranmasi gereken norolojik
komplikasyon tiirleri

N o

e Parenkim metastazi

o Leptomeningial metastaz

o Metabolik ve toksik ensefalopati
Beyin « Infeksiyon (menenjit, abse)

« Radyasyon ensefalopatisi

o Serebrovaskiiler olay

» Paraneoplastik (limbik ensefalopati, vs.)

o Epidural basi
o Leptomeningial metastaz

. o Intramediiller metastaz
Omurilik & kauda

] « Epidural abse veya kanama
ekuina

« Radyasyon miyelopatisi
o Intratekal kemoterapiye bagli miyelopati

« Paraneoplastik miyelopati

o Timdr veya diger kitlelere bagli basi
e Ti{imor tarafindan infiltrasyon
Kranyal ve periferik o Kemoterapi toksisitesi

sinir o Varisella zoster infeksiyonu

o Radyasyon pleksopatisi

o Paraneoplastik noropati

o Ilaglar (aminoglikozid antibiyotikler)

Noromiiskiiler ) ) ]
o Paraneoplastik bozukluk (Lambert-Eaton miyastenik
bileske ) ) )
sendromu, miyastenia gravis)
o Steroid miyopatisi
Kas o Kasektik miyopati

o Paraneoplastik polimiyozit / dermatomiyozit
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4.1. TEDAVI

4.1.1.Destek Tedavi
Destek tedavileri antikonvilzanlar ve kortikosteroidlerdir. Fenitoin ve

fenobarbital en sik kullanilan profilaktik ajanlardir. Kortikosteroidler peritiimoral
O0demi azaltmakta ve intrakranial basinci diisiirerek kitle etkisini azaltmaktadir.
Minimal mineralokortikoid etkisi nedeniyle deksametazon en ¢ok tercih edilen
kortikosteroiddir. Baslangi¢c dozu 16 mg/giin ve idamesi ayn1 dozun doérde boliinerek
6 saat araliklarla olmakla birlikte norolojik semptomlar1 kontrol etmek icin doz
ayarlamas1 yapilabilir. Kortikosteroidlerin uzun dénem kullanilmasi hipertansiyon,
diabetes mellitus, nonketotik hiperosmolarite, miyopati, kilo alma, insomnia, ve
osteoporoza neden olabilir. Radyoterapi alacak hastalarda beyin 6demi riskini

azaltmak i¢in mutlaka radyoterapi 6ncesi kortikosteroid tedavisi baglanmalidir.

4.1.2.Cerrahi Tedavi
Cerrahi yaklagim vital beyin yapisin1 koruyarak, postoperatif norolojik defisit

riskini minimalize ederek maksimal tiimor dokusunu ¢ikarmaktir. Cerrahinin amaci;
1. Dogru histolojik taninin elde edilmesi
2. Tiumor ve peritlimoral 6dem nedeniyle olusan kitle etkisinin giderilmesi
3. Bozulan BOS akimiin yolunun giderilmesi
4

Gros total kitle eksizyonuyla potansiyel kiir elde edilmesi (53).

Cerahi, glial tiimorlerin tedavisinde anahtar rol oynamaktadir. Genis rezeksiyon
kitle etkisi, 6dem ve steroid bagimliligini azaltarak hayat kalitesi ve Karnofsky

performans skoru iizerinde olumlu etki yapmaktadir.

Cerrahi prosediir secenekleri; Stercotaksik biyopsi, agik biyopsi, kitle etkisini
azaltma ve tamama yakin rezeksiyon olarak siralanabilir. Bir ¢ok ¢alisma gostermistir
Ki tamama yakin rezeksiyon iyi prognoz ile iliskilendirilmistir(54, 55).Her ne kadar bu
calismalar c¢ogunlukla retrospektif ise de birgok otorite norolojik bozukluk
beklenmeyen ulagilabilir tiimorlerin tamamina yakininin c¢ikarilmas1 gerektigi
konusunda hemfikirdirler. Cerrahi tekniklerin son zamanlarda gelismesi ile (6rnegin,
mikroskopik cerrahi, uyanik kraniyotomi, intraoperatif goriintiileme ve intraoperatif

elektrofizyolojik beyin haritalandirilmasi) daha fazla tiimoér giivenli olarak
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cikartilabilir duruma gelmistir (55, 56).Bu sebeple beyin cerrahisi tarafindan beynin
kritik bolgelerindeki riski minimalize ederek maksimal rezeksiyona gayret
edilir. Bununla beraber yapilan cerrahi islem; brakiterapi, anti-neoplastik ajan
yerlestirilmesi gibi lokal tedavilere de olanak saglamaktadir.

Son yirmi sene igerisinde, literatiirde DDA rezeksiyon artisinin ortalama yagam
Omriinii uzattig1 yoniinde kanitlar artig gostermektedir. Genel ortalama yasam dmriinii
uzatmakla birlikte, daha agresif yapida DDA rezeksiyon uygulamalari, hastaligin
dogal seyrini degistirebilecek cerrahi girisimlerin olasiligin1 arttiran, histolojik
ilerleme riskini etkileyebilmektedir. Bu etkilesimler, sadece genel hemisferik DDA
popiilasyonunda belirgin olmakla kalmaz. Ayrica insiiler DDA gibi belirli alt-gruplara
bagli DDA’de de belirgindir Modern literatiirde, hacimsel 6l¢iimlere dayali en genis
kapsamli analizler, hemisferik DDA yasam siiresinin 10 senelik zaman dilimine esit
oldugunu belirtmektedir (57).Basit timor ¢ikartma ameliyatlarina kiyasla, daha agresif
rezeksiyonun yasam siiresinde ciddi manada katki sagladigi ongoriilmektedir. Total
rezeksiyon gegiren hastalarda, 10 senelik yasam 6mrii %100’e yaklasmaktadir, Ancak
rezeksiyon kapsami %40’a ulastiginda yasam 0mrii rezidii timor miktarinin artmasiyla
orantili azalmaktadir. %100 Rezeksiyona karst %50 rezeksiyon degerinde, mortalite
risk degeri de yiiksek manada gerilemektedir. Tiimor kalintilarinin ve hatta 10 cm3
seviyesinde hacimsel degerlere ulasan miktarlarin, genel yasam siiresini negatif
etkiledigi diislintilmektedir. Diger ¢aligmalarda, daha genis rezeksiyonun daha ytiksek
sonu¢ verdigi belirtilmis olmasina ragmen, higbirisinde, gelismis haritalandirma
yonteminin kullanimini gerektiren agsama olan, son birkag¢ santimetre kiipte rezeksiyon
uygulamasinin katkilarina deginilmemistir. Genel olarak, bu veriler giiclii bir sekilde
maksimal DDA rezeksiyon yapilmasi gerekliligini desteklemektedir.

GBM’lerde baslangic tedavisinde cerrahi girisim onemlidir. Cerrahi, taniyi
dogrulamak ve kitle etkisine bagli semptomlar1 azaltmak i¢in uygulanir. Cerrahi
tamama yakin rezeksiyon iyi prognoz ile iliskilendirilmistir. Her ne kadar bu
calismalar c¢ogunlukla retrospektif ise de birgok otorite norolojik bozukluk
beklenmeyen ulagilabilir tiimoérlerin tamamina yakiminin ¢ikarilmasi1 gerektigi
konusunda hemfikirdirler. Cerrahi tekniklerin son zamanlarda gelismesi ile (6rnegin,
mikroskopik cerrahi, uyanik kraniyotomi, intraoperatif goriintiilleme ve intraoperatif

elektrofizyolojik beyin haritalandirilmasi) daha fazla tiimoér giivenli olarak
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cikartilabilir duruma gelmistir.Bu sebeple beyin cerrahisi tarafindan beynin kritik
bolgelerindeki riski minimalize ederek maksimal rezeksiyona gayret edilir.Bununla
beraber yapilan cerrahi islem; brakiterapi, anti-neoplastik ajan yerlestirilmesi gibi
lokal tedavilere de olanak saglamaktadir.

Son yirmi sene igerisinde, literatiirde DDA rezeksiyon artiginin ortalama yasam
Omriinii uzattig1 yoniinde kanitlar artig gostermektedir. Genel ortalama yasam dmriinii
uzatmakla birlikte, daha agresif yapida DDA rezeksiyon uygulamalari, hastaligin
dogal seyrini degistirebilecek cerrahi girisimlerin olasiligini arttiran, histolojik
ilerleme riskini etkileyebilmektedir.Bu etkilesimler, sadece genel hemisferik DDA
popiilasyonunda belirgin olmakla kalmaz . Ayrica insiiler DDA gibi belirli alt-gruplara
bagli DDA’de de belirgindir . Modern literatiirde, hacimsel dl¢limlere dayali en genis
kapsamli analizler, hemisferik DDA yasam siiresinin 10 senelik zaman dilimine esit
oldugunu belirtmektedir(57).Basit tiimor ¢ikartma ameliyatlarina kiyasla, daha agresif
rezeksiyonun yasam siiresinde ciddi manada katki sagladigi ongoriilmektedir. Total
rezeksiyon gegciren hastalarda, 10 senelik yasam 0mrii %100’e yaklasmaktadir, Ancak
rezeksiyon kapsami %40’a ulastiginda yasam 0mrii rezidii timor miktarinin artmasiyla
orantili azalmaktadir. %100 Rezeksiyona karst %50 rezeksiyon degerinde, mortalite
risk degeri de yiiksek manada gerilemektedir. Tiimor kalintilarinin ve hatta 10 cm3
seviyesinde hacimsel degerlere ulasan miktarlarin, genel yasam siiresini negatif
etkiledigi diislintilmektedir. Diger ¢aligmalarda, daha genis rezeksiyonun daha ytiksek
sonu¢ verdigi belirtilmis olmasina ragmen, higbirisinde, gelismis haritalandirma
yonteminin kullanimini gerektiren agsama olan, son birkag¢ santimetre kiipte rezeksiyon
uygulamasinin katkilarina deginilmemistir. Genel olarak, bu veriler giiclii bir sekilde
maksimal DDA rezeksiyon yapilmasi gerekliligini desteklemektedir.

GBM’lerde baslangic tedavisinde cerrahi girisim onemlidir. Cerrahi, taniyi
dogrulamak ve kitle etkisine bagli semptomlar1 azaltmak i¢in uygulanir.
Cerrahirezeksiyonun genisligi hastanin yasam siiresinde iyi tanimlanmis etkiye
sahiptir. Lacroix ve arkadaslarimmin cerrahi rezeksiyonun prognostik etkisini
arastirmak icin 416 GBM tanili hastay1 retrospektif olarak incelemisler. Timor
miktarinin %98 ve iizeri ¢ikartilanlar ile daha az ¢ikartilanlar istatistiksel olarak analiz
etmigler. 1. Grupta ortalama yasam stiresi 13 ay, 2. grupta ise ortalama yasam siiresi

8.8 ay bulunmus (54). Agresif cerrahinin yasam siiresine etkisinin ortaya konulmasi
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tizerine , hastalara anlamli defisit yaratmayacak sekilde cerrahi rezeksiyonun

miktarinin genisletilmesi dnerilmektedir .

4.1.3.Radyoterapi

Beyin normal parankimal hiicre populasyonu statik veya yavas boliinen
hiicrelerden olustugu icin beyindeki radyasyonun etkileri gecikmis reaksiyonlar
seklinde goriilmektedir. Beyine radyasyon ii¢ ana yolla uygulanmaktadir.
1-Fraksiyone eksternal radyoterapi
2-Kii¢iik alan stereotaktik radyoterapi
3-Beyne radyoaktif kaynaklarin interstisyel implantasyonu (Brakiterapi)

Radyoterapi glial tiimdrlerin tedavisinde 6nemli rol oynamaktadir.Radyoterapi

malign gliomalarin tedavisinde en efektif cerrahi disi yontem olurken, optimal
radyasyon dozu, voliim, ve fraksiyonasyon plani astrositomalarin tedavisinde halen
tartisilmaktadir. Genelde cerrahiye adjuvan postoperatif radyoterapi seklinde
uygulanir. Postoperatif radyoterapinin amaci tlimoriin lokal kontroliinii artirarak, lokal
niiksiin azaltilmasidir. Intrakranyal malign tiimorler makroskopik olarak total
cikarilsalar bile gercekte radikal eksizyonun miimkiin olmadigi iyi bilinmektedir.
Postoperatif radyoterapi mikroskopik rezidii tlimoriin temizlenmesi i¢in ig¢in

gereklidir.

4.1.3.1.Diisiik dereceli astrositomlarda radyoterapi:

Pilositik astrositomalarin ¢ogu cerrahi ile tam rezeke edilebilmektedirler. Bu
durumda adjuvan bir tedaviye gerek kalmamaktadir. Diferansiye astrositomalarin gogu
cerrahi rezeksiyonla tedavi edilir. Bu tiimorlerin inkomplet rezeksiyonunda ise
postoperatif radyoterapi tartismalidir. DDA’larin ¢ogunda subtotal rezeksiyon sonrast
postop 5000-5400 cGy radyoterapi Onerilmektedir. Cerrahi uygulanmasi miimkiin
olmayan olgularda primer radyoterapi dozu 5600-6000 ¢Gy olmalidir. Diferansiye
astrositomlar niiksettiginde reoperasyon diisiiniilmelidir, miimkiin olmuyorsa ikinci

seri radyoterapi veya kemoterapi uygulanmalidir.

4.1.3.2.Yiiksek dereceli astrositomlarda radyoterapi:
Anaplastik Astrositoma ve GBM tedavisi birbirine benzemektedir. Bugiinkii

tedavi cerrahi rezeksiyondan sonra postoperatif radyoterapi ve segilmis olgularda
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kemoterapi ilavesidir. Postoperatif radyoterapi volimii peritimoral 6demin 2-3 cm.
periferinden ge¢melidir. Radyoterapi dozu 1.8-2 Gy giinliik fraksiyonlarla total 60-64
Gy olmalidir. Genel durumu bozuk ve smnirli sagkalim beklenen olgularda 10
fraksiyonda total 30 Gy uygulanabilir. Hiperfraksiyone ve akselere fraksiyone

uygulamalarla sagkalimda uzama gézlenmemistir.

4.1.3.3.Interstisiyel brakiterapi

Bu yontem, yliksek doz radyasyonun tlimorii kugatan beyni devre disi1 birakarak
hedefe gonderilmesini amag edinmistir. Birkag giinliik seanslar boyunca saatte 40-100
rad’lik siirekli diisiik dozlarla uygulanan radyasyon; timdr dokusunun tekrar oksijen
kazanmasina imkan vermekte ve tedavi esnasinda daha c¢ok hiicrenin aktif kisma
girmesini saglamaktadir. 500-7500 rad (cGy) araligindaki normal toplam doz; timor
kenarina ya da onun 5-15 mm otesindeki noktaya gonderilir. Bu teknik; yeni teshis
konulan hastalarda 4500 rad’lik bolgesel dis radyasyon sonrasi fokal artis vermek
amactyla ileride kullanilabilir ya da bu teknik niiks esnasinda kurtarma tedavisi olarak
kullanilabilir (58). Iyot 125 (125 I) implant edilmis malign astrositomali 95 hasta
tizerindeki bir ¢calismada, niiks tanisinin konulmasindan itibaren 3. derece tiimorlerde
81 hafta, 4. derece tiimorlerde ise 54 hafta ortalama yasam siiresi elde edilmistir (59).
Ancak brakiterapi verilecek olgularin uygun secilmesi gerekir, tiim olgularin sadece
% 20-30’u implantasyona uygun bulunmustur. Brakiterapi adaylari, yogun bakim
tinitesinde kendi bakimina yardim edebilecek derecede oldukc¢a iyi bir performans
durumuna sahip olmalidir. Tek odakli olmas1 gereken bu tlimorlerin, en biiyiik ¢ap1 5
cm’den az olmali ve nisbeten birkac kateterle implantasyon yapilmasma imkan
vermelidir. Bu tiimorlerin hicbiri 6nemli noral ya da vaskiiler yapilarin yakininda
olmamali ya da vital alanlarda yer almamalidir Eldeki ilk veriler, 3. derece hastalar
arasinda iyi bir tepki oldugunu gostermis, ancak GBM hastalarinin yasam siiresinde
net bir diizelme gostermemistir (60). GBM’li hastalarin ¢ogunda, tedavi bolgesinin
kenarinda bazen de c¢ok uzaginda beliren niiksler nedeniyle brakiterapi basarisiz
kalmistir (60). Bir bakima brakiterapinin biiyiik avantaji, ayn1 zamanda onun en biiyiik
kisitliligidir; yani sadece tedavi bolgesiyle kisitlanmis bir tedavi etkisidir. Boyle bir
durumda tedavi edilen yerin hemen disina yayilan pek ¢ok tiimdr hiicresi hesaba

katilmamaktadir. Interstisiyel radyasyonun etkinligini daha ¢ok artirmak amaciyla bu
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uygulamay1 kemoterapi ya da interstisyel hipertermi ile kombine ederek alternatif

tedavi yontemleri arastirilmaktadir.

4.1.3.3.Gamma bi¢ag (radyocerrahi)

AA’larda prognoz, cerrahi tedavi, RT ve KT deki gelismelere ragmen hala
kotiidiir. Lokal niiksii 6nlemek veya geciktirmek ve yasam siirelerini artirmak i¢in
degisik stratejiler denenmistir. Primer AA’larin tedavisi cerrahi rezeksiyonu takiben
RT’dir. Ancak niiks goriilen olgularda ek RT radyonekroz riski nedeni ile 6nerilmez.
San Francisco California Universitesi Tip Merkezi'nde (UCSF) niiks eden AA’I
olgular degisik RT secenekleri ile tedavi edilmislerdir. Bu secenekler: gegici
radyoaktif implant kullanimi, gegici radyoaktif implanta ilave hipertermi, kalici
radyoaktif implantlar, lineer hizlandirilmis radyocerrahi (LINAC) ve gamma
bigagidir. Larson ve arkadaslari(61) radyocerahi sonrasi iyi sonuglarmn elde
edilmesine katkida bulunan prognostik kriterlerin hastanin yasinin geng¢ olmasi,
yiiksek Karnofsky performans skoru (KPS) hastalar, timor hacminin kiigiik olmasi ve
tek odakli timoérler oldugunu belirtmislerdir. Bu kriterleri tasiyan 3. derece tiimorlerin
2 yillik yasam oran1 %61 iken 4. derece tiimorlerde bu oran %34 olarak hesaplanmuistir.
Bu kriterleri tasimayan 3. derece tiimoérlerin 2 yillik yasam orani %36, 4. derece
tiimorlerde %12 olarak tespit edilmistir. Hall(62) radyocerrahi sonrasi yaklasik yasam
stiresini 3. Derece tiimorlerde 11.8 ay, 4.derece tiimorlerde ise 7.5 ay olarak bulmuglar.
Shrieve(63)ise GBM’de radyocerrahi sonrasi ortanlama yasam siiresini 10.2 ay olarak

bulmustur.

4.1.4.Kemoterapi

Cerrahi rezeksiyon sonrast RT ve KT uygulanan 4. derece tiimorlii hastalarin
ortalama yagam stiresi, cerrahi sonrasi yalniz radyasyon tedavisi goren hastalardaki
9.25 ayla karsilagtirildiginda sadece 10 aydir. Ancak, dlgiilebilir uzun siireli yagam
stiresi oraninin sadece BCNU grubunda oldugu goriiliir. BCNU kullanmayan grupta
ise hemen hemen hi¢ uzun siire hayatta kalan hasta yoktur (58). BCNU, serebral
sirkiilasyonda 1. ya da 2. ge¢is sirasinda hiicre membranindan ¢abucak gecen lipofilik,
non-polar, diisilk molekiiler agirlikli bir maddedir. BCNU’ nun klinik etkinligi, ilacin
verilmesi ya da tiimore girisine iligkin bir sorunun 6tesinde tiimoriin ilaca karsi olan

kalitsal ila¢ direnci ve tlimore komsu noral dokunun ilacin etkilerine karsi duyarlilig
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nedeniyle daha da kisitlanir. Bu ilaca karsi yanit1 artirmak i¢in, sistemik yiikseltilmis
doz kullanim1 ve otolog kemik iligi kurtarim1 ya da intrakarotid inflizyon gibi
tesebbiisler, cogu kez basarisizlikla sonuglanmistir ve 6nemli derecede toksisiteye
neden olmustur (64). BCNU’nun radyasyon sirasinda tiimorii kiiglilen ya da ayni kalan
geng hastalarin destekleyici tedavisinde secilecek ilk ilag¢ olarak degerlendirilmesine
simdilik devam edilmektedir. BCNU’nun normal baslangic dozu, 1-3 gilinde
intravendz olarak verilen 80-100 mg/m2 dir. Tedavi genellikle 4-5. haftada gézlenen
diisiik 16kosit sayimi ve trombositopeninin giderilmesinin ardindan her 8-10 haftada
bir tekrarlanir. Eger hastada kotiilesme goriiliirse sadece 1 seans sonrast bile BCNU
durdurulmali ve diger bir kimyasal ajanin verilmesi diisiiniilmelidir. Chang randomize
calismasinda cerrahi rezeksiyon ve RT e BCNU’nun eklenmesinin, 40-60 yas grubu
hastalar arasinda artan yasam siiresi ile birlikte oldugunu belirtmistir. Yaslh hastalarda
BCNU tedavisine alternatif bir tedavinin diisiiniilmesine gereksinim vardir. Ciinkii,
yaslt populasyonda BCNU kullaniminin faydali oldugunu gosteren az bulgu vardir.
Niiks tiimorlii 50 yas tlizerindeki hastalara tekrar ameliyat ve interstisyel brakiterapi
onerilmelidir. Ancak bunun i¢in bu hastalarda lezyonun uygun biiyiikliik ve konumda
olmasi gerekir . Cogu yasl hastada diger alternatifler diisiiniiliip hastalar tarafindan
kabul edilmediginde fiziki ve sosyal sinirlamalar, prokarbazin ya da Lamustine
(CCNU) gibi oral ajanlarin  kullanimini tercih edilebilir bir secenek haline
getirmektedir. YDA’ olgularin kemoterapétik ajanlara olan cevabindaki direng ve
ilaclara bagl gelisen komplikasyonlar tedaviyi sinirlandiran en 6nemli faktorlerdir. Bu
yiizden bir¢ok merkezde farkli kemoterapdtik ajanlar ile YDA’ olgularin yasam

slireleri uzatilmaya calisilmaktadir (65)

5.1 PROGNOZ

PA’nim bugiin i¢in de en iyi prognozlu ¢ocukluk ¢agi beyin tiimorii oldugu
sOylenebilir. Pilositik astrositomlarda kitle total ¢ikarilirsa, 5 yillik yasam %100’e
kadar ulasir(66). Amerika Birlesik Devletleri Beyin Timorti Kayit Merkezi
(CBTRUS) raporuna gore PA’lar i¢in 5 yillik sagkalim hizi1 %92 olarak bildirilmistir.
PA Tiim grup i¢in %80 oraninda 20 yillik bir yagam orani beklenebilir.(67). Malign
serebellar astrositomlar, yiiksek dereceli astrositom gibi davranir ve bunu koti
prognozludur. Ortalama yasam suresi 14 aydir ve % 50'si yayilir. DDA hastalar1 igin

ortalama genel yasam siiresi yaklasik 6.5 ile 8 yil arasidir (131). DDA teshisi konulan hastalar
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icin yayimlanmis yasam tahminleri 3 ile 20 yildan fazla bir siireye kadar degisiklik
gostermektedir . Genel olarak, sirasiyla yaklagik %70 ve %50’sinde 5 ile 10 yillik yasam
oranlar bildirilmistir. Smith ve arkadaglar1 yas, Karnofsky Performans Skoru, tlimor yerlesimi
ve alt timdr tipi belirlendikten sonra, rezeksiyonun kapsami genel yagam oraninin 6nemli bir
Ongoriiciisii oldugunu ve ilerlemesiz yasam oranimi tahmin etmeye yonelik bir egilim
sergiledigini gostermistir. Rezeksiyon analizinin bu volumetrik kapsami, %90’a esit veya
%90’dan fazla rezeksiyon gecirmis hastalar %92 oraninda 8 yillik genel yagam orani ve %43
oraninda ilerlemesiz yasam oranina sahipken, %90’dan az oranda rezeksiyon gegirmis hastalar
%60 oraninda 8 yillik genel yasam orani ve %21 oraninda ilerlemesiz yasam oranina sahip
olduklarini ortaya ¢ikarmistir.

DDA’ larda tiimdr histopatolojisi gemistositik olanlarin prognozu, fibriler ve
protoplazmik astrositomlara oranla daha koétiidiir. Gemistositik astrositomlarin % 80’
inde erken niiks ve derece ylikselmesi goriilmektedir Ayrica bagvuru sikayeti epileptik
ndbet olanlarin prognozunun daha iyi oldugu belirtilmektedir. Bu da kortikal yerlesim
gosterdiklerinden ve total rezeksiyon imkanmmin daha uygun olmasindan
kaynaklanmaktadir.

Yiiksek dereceli astrositomlarda prognoz olduke¢a kotiidiir. Hasta yasi, timor
derecesi, lokalizasyonu, boyutu, semptomlarin siiresi, Karnofsky Performans Skoru,
cerrahi rezeksiyon boyutu, postoperatif rezidiie tiimdr boyutu ile postoperatif
uygulanan radyoterapi ve kemoterapi prognozu etkileyen faktorlerdir. Optimal
tedaviyle bile, ortalama yasama siiresi glioblastomlu hastalar i¢in yalnizca 2 yildan
daha az ve anaplastik gliomlu hastalar i¢in 2 ile 5 yildir.. Primer GBM’li hastalarin

prognozu sekonder GBM’ lilere oranla daha kotiidiir.
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4.COCUKLUK CAGIBEYIN TUMORLERI

Cocukluk c¢ag1 beyin tiimorleri eriskinlerden histopatolojisi, goriiniimii,
biyolojik davranisi, sitogenezi, molekiiller biyolojisi, fizyolojisi ve beyin gelisiminin
etkilenmesi yoniinden oldukg¢a farklidirlar. Erigskinlerde glioblastoma multiforme ve
menengioma sik goriiliirken, ¢ocuklarda pilositik astrositoma, medulloblastoma ve
germ hiicreli tiimorlere daha sik rastlanir. Cocukluk cagi tiimorleri orta hatta
yerlestiklerinden norolojik bulgular1 oldukga siliktir. Ancak beyin omurilik s1v1 yollar1
tikanikliginda intrakranial basing artigi bulgular1 ortaya c¢ikar. Cocuklar i¢cin 6zel
anestezi ve cerrahi teknikler kullanilmalidir. Operasyonda stereotaktik cerrahi,
noroendoskopi, fonksiyonel ve intraoperatif manyetik rezonans goriintilleme ve
néromonitorizasyon kullanilir. Operasyon disinda radyoterapi (3 yasindan biiyiik

cocuklarda), stereotaktik radyocerrahi, kemoterapi ve gen tedavileri uygulanabilir.

4.3. Giris

Cocukluk c¢ag1 beyin tiimorleri histopatoloji, goriiniim, biyolojik davranis,
sitogenez, molekiiller biyoloji, fizyoloji ve beyin gelisiminin etkilenmesi yonlerinden
eriskinlerdeki tlimorlere gore olduk¢a farklidirlar. Biyolojik davramista yerlesim
yerleri 6nemlidir. Ornek olarak; serebellar astrositoma serebral hemisferlerde yerlesen
tiimorlere gore daha iyt huylu bir timordiir. Cocukluk c¢agi tiimorlerinde
leptomeningeal depozitler dahil, tlimériin tamamina yakininin ¢ikarilarak hastaligin
kontrol altina alinmasi ile yasami uzatmak onemlidir. Tiimor cikartilirken onemli
norolojik defisit gelismemeli, sekonder hidrosefali gelismemeli, beyin omurilik
stvisinin (BOS) yollarn tikal ise acilarak BOS akisinin diizenli olmas1 saglanmalidir.
Hidrosefali nedeniyle hastanin durumu kétii ise bu durum diizeltildikten sonra opere
edilmelidir. Operasyondan sonra ¢ocugun ruhsal ve fiziksel gelisimi korunmali,
tedavide bu fonksiyonlarin takibi yapilmalidir. Teshiste degisiklik tanisal yontemlere,
tedavide bir¢ok kombinasyona ihtiya¢ vardir. Ayrica gocuk ve ailesindeki psikososyal
travmay1 asgariye indirmekte oldukca 6nemlidir, ailevi problemler desteklenmelidir

(68).
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Tablo 15: Rezeksiyon Miktar1

e totale yakin e >990 rezeksiyon
e subtotal e  9%51-90 rezeksiyon
e parsiyal e %11-50 rezeksiyon
e Dbiyopsi e <%10 rezeksiyon

4.2 Epidemiyoloji

Eriskinde beyin tiimori insidans1 100 binde 16,5 iken ¢ocuklarda bu oran 100
binde 4,5 kadardir. Bu tiimorlerin %50°si malign karakterlidir ve 5 yillik yasam orani
%350°dir. Eriskin ve ¢cocukta tiimor yerlesimi ve histolojik dagilimi farklidir. Cocukta
timor orta hatta yerlesmeye meyillidir, ¢cogu (%30-34) hipotalamus ve posterior
fossada yerlesirken 2/3’1i serebrum, 1/4’i serebellumda yerlesir. Cocukluk ¢aginda en
stk rastlanan tiimorler embriyonel kaynaklidirlar. Histolojisi pilositik astrositoma,
medullablastoma (MB) ve germ hiicreli tiimorlerdir. Eriskinlerde glioblastoma
multiforme (GBM) ve meningiomalar daha sik rastlanirken bu tiimoérler ¢ocuklarda
nadiren goriiliirler. Cocuklarda beyne metastaz olduk¢a azdir, en sik olarak 16semi,
lenfoma, osteojenik sarkom, rabdomyosarkom ve 15 yaslarinda siklikla germ hiicreli
tiimorler metastaz yaparlar (68-71).

Merkezi sinir sistemi (MSS) tiimorleri ¢ocukluk ¢aginin en sik rastlanan ikinci
neoplazmlaridir, solid tiimorler de ise ilk sirayr almaktadirlar ve 16 yasin altindaki
cocuklarda iigiincii en sik 6liim nedenidir. Cocukluk c¢agi kanserlerinin %20’sini
beyin ve omurilik tiimorleri olusturmaktadir. Erigkinlerde ise bu oran %1-2 dir. Primer
SSS tiimorlerinin %90°1 intrakraniyal boslukta yer almaktadir (Rorke, Russel ve
Rubinstein). Eskiden sanildigi gibi c¢ocuklardaki tiimorlerin biiyikk ¢ogunlugu
posterior fossada lokalize degildir. Philadelphia Cocuk Hastanesinde 1979-1992 yillar1

arasinda tedavi goren 0-18 yas arasindaki cocuklarda SSS tiimoérlerinin %54’
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Supratentoriyal, %41°i infratentoriyal ve %.1°1 ise spinal yerlesimlidir (Rorke).

Cerrahi eksizyon miktari ile ilgili terminoloji Tablo 15°de gosterilmistir.

4.3 Risk Faktorleri

4.3.1 Ailesel hastahiklarla iliskisi

En sik rastlanan iliski fakomatozlardir. Norofibromatozis tipl'li hastalarda
optik gliom ve menengiom; tuberosklerozlu hastalarda ependimom, astrositom; VVon-
Hippel-Lindau hastalig1 olanlarda hemanjioblastom, feokromasitoma ve retinal timor
gelismesinin daha sik oldugu bilinmektedir. Kanserli aile sendromu olarak bilinen Li-

Fraumeni sendromunda da beyin tiimorleri sik goriillmektedir .

4.3.2 Tyonize radyasyonla iliskisi

Daha Onceki tlimorii nedeniyle kraniyal radyoterapialmis ¢ocuklarda 2-24 yil
sonra ikincil merkezi sinir sistemi (SSS) timorii gelistigi bildirilmistir. Prenatal
donemde radyasyona maruz kalmanin ¢ocukluk ¢aginda goriilen MSS tiimorleri ile

ilislkili oldugu saptanmustir (72-74).

4.3.3 immunolojik faktérler

Organ transplantasyonu olup immiiniteyi baskilayici tedavi alan kigilerde MSS
tiimdrleri i¢in artmis risk vardir. Benzer sekilde endojen immun supresyonun oldugu
Wiskott-Aldrich sendromuve Ataksi-telenjiektazi, lenfomalar ve sporadik olarak MSS

tiimorleri ile iliskilidir.

4.3.4 Cevresel faktorler

Bazi organik bilesimler (¢ogunlukla nitrozaminler, nitroziireler,hidrazinler,
polisiklik hidrokarbonlar) deney hayvanlarinda MSS kanserojenleridir ve anne
karninda veya dogumdan sonra bu tiirmaddelere maruz kalanlarda MSS tiimorleri sik
goriilmektedir (74, 75). Ozellikle viriisler olmak iizere enfeksiyon ajanlar1 kanser
riskini arttirirlar. Onko viriisler ensefalopati, demyelinizasyon ve astrositoma neden
olurlar. DNA viriislerinden adenoviriis papova viriisii, epstein barr viriisii tlimoral
olusuma neden olurlar. Adeno sv 40 viriisii; sarkom ve MB, adeno Tip 12 viriisii;

primitif noéroektodermal tiimdér, MB ve retinoblastom, epstein barr virlisii ise
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lenfomaya neden olurlar. Viriisler ¢evre dokulara protein transferine, DNA’da tiimor
stipresor genin inaktivitasyonuna ve hiicre proliferasyonuna neden olurlar. Polyoma
viriisii ise bu etkilerle MB, menengioma ve epandimomaya sebep olabilir. Radyasyon
da beyin tiimorii riskini arttirir, NF’li ¢ocuklarda bu risk daha da artmaktadir.
Bilgisayarli tomografi (BT) ¢ekiminde alindig1 gibi diisiik dozda radyasyonlar genetik
degisiklikle sekonder malignitelere sebep olabilirler. Radyasyona bagli tiimor supresor
genin down regililasyonuna bagli meydana geldigi diisiiniilmektedir Son yillarda cep
telefonu ile yapilan ¢alismalarda ¢ocuklar i¢in potansiyel veriler elde edilmezken
eriskinlerde tiimor gelisimi i¢in risk teskil ettigi gosterilmistir. Enteresan olarak MB
icin mevsimsel degisikliklerden etkilesim bildirilmistir. Sonbaharda 6zellikle Ekim
ayinda dogan ¢ocuklarda MB riski artmaktadir. Bu muhtemelen enfeksiyon riskindeki
artisa baghdir

Kimyasal maddelere bagli olarak da DNA’da bozulma ve tiimoral olusumlar
bildirilmistir. Petrokimya, lastik endiistrisi, aromatik hidrokarbonlar, eter, vinil klorid,
arigo artril, nitroziire, triazem, hidrazin bu kimyasal {iriinlerin bazilaridir. Bunlardan
baska hormonlar (6zellikle progesteron menengiom olusumu ve biiyiimesini etkiler),

mikrodalga, alkol, sigara ve travma tiimore sebep olmaktadir (68, 76).

4.3.5 Genetik ve Cevresel Faktorler

Son yirmi yilda genetikteki gelismeler timor onkogenezini daha 1iyi
anlamamizi1 saglamistir. Buna bagli olarak tiimor siniflamasi ve tedavi protokolii
degisiklige ugramis ve genetik profiline gére prognostik faktorler 6nem kazanmistir.
Gelisim ve farklilagma, genlerle diizenlenip yOnetilen biyolojik bir siirectir. Bu siire¢
genetik degisimle bozulursa transforme hiicreler ortaya c¢ikar. Bu hiicreler
kanserojenik etki ile proliferasyon, invazyon, anjiogenez ve metastaza neden olurlar.
Bu hiicrelerde adhezyon ve kohezyon azligi bulunur, bulunduklari yeri tanimazlar,
herhangi bir yere tutunma ihtiyaglari yoktur ve timor yapmaya meyillidirler. DNA’da
17. kromozomda bulunan P53 geni DNA harabiyetini tanir, modifiye eder ve tamir
islemini baglatir. Tamir basarili ise hiicrede boliinme dongiisii devam eder, basarili

degilse hiicre apopitozis diye adlandirilan 6liim programina ayrilir. Bu islemler i¢in
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yeterli zaman yoksa hiicre boliinerek hata iki katina ¢ikar ve tiimdral olusumun temeli
atilir .

4.35.1 Yiiksek evreli astrositoma: Genetikteki ilerlemelere ragmen
cocuklarda yiiksek evreli astrositomlarin molekiiler patogenezi tam olarak
aydinlatilamamistir.  Yiiksek evreli astrositoma c¢ocuklarda nadirdir. Erigkin
astrositomada genetik olarak P53 kaybi, PTEN, P14, ARF ve epidermal biiyiime
faktorii reseptoriinde (EGFR) mutasyon mevcuttur. Bu degisiklikler c¢ocukluk
doneminde nadiren goriiliir, buna karsilik c¢ocukluk c¢ag1 yiiksek evreli
astrositomalarda 1q, 8q, 16P, 17q, 17P, 19P, 19q ve 22. kromozomlarda kayiplar
mevcuttur. Ayrica 1q’de mutasyon varsa yasam kisa olmaktadir. Erigkin GBM’sinde
EGFR artis1 %40, anaplastik astrositomada %15 civarinda iken bu artis pediatrik
yiiksek evreli astrositomalarda goriilmez. Tiimor siipresyon geni olan ve 17P
kromozomunda yer alan P53 ve PTEN’de eriskin GBM’sinde yiiksek siklikta
mutasyon bulunmaktadir. Cocukluk ¢aginda GBM nadiren goriiliir ve goriildiiglinde

prognoz oldukga kotiidiir (74)

4.3.5.2 Diisiik evreli ve pilositik astrositoma: Cocukluk ¢ag: diisiik dereceli
astrositoma ve pilostik astrositomanin ¢ogunda genetik anormallige rastlanmamus,
normal karyotip goriilmiistiir. Ozellikle ndrofibromatozis tip I (NF 1) ile birlikte
goriilen ve orta hatta yerlesen optik gliom ve hipotalamik pilositik astrositomada 17.
kromozomda heterozigosite kayb1 (LOH) goriilmiistiir. Ancak biitiin olgularda tespit
edilememektedir. NF 1 ile P53 geninin mutasyonu ile timdr supresyon gen ekspresyon
kayb1 sporadik olgularda goriilmektedir. Bunun sonucu asir1 hiicresel proliferasyon
meydana gelerek pilostik astrositoma gelisir. Pilostik astrositomada P16 ve CDK4’e
kars1 immunoreaktivite pozitiftir. Bu PRb/siklin, D1/p16 genetik yolunda anomaliyi

gosterir. PTEN mutasyonuna diisiik evreli timdrlerde oldukga nadir rastlanir.

4.3.5.3 Epandimoma: NF 2 ile birlikte 22. kromozomda mutasyon tespit
edilmistir. Pediatrik epandimoma erigkinden farkli genetik yapiya sahiptir. %50
oraninda 17. kromozomda monozomi goriiliir, 1q kazanimi da oldukga sik goriilen
mutasyondur ve kotii prognozla birlikte izlenir. Supratentorial, infratentorial ve

intraspinal epandimomalar degisik genetik yapiya sahiptirler ve kok hiicre, progenitor
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hiicre ve radial glial hiicre popiilasyonundan gelisirler. Supratentorial olanlarda CDK4
ve notch sinyal yolu, infratentorial olanlarda 1Fg-1 ve Home-box (Hox) geni, spinal

timorlerde 1D geni ve aquaporin over-ekpresyonu mevcuttur.

4.3.5.4 Atipik teratoid rabdoid tiimor: N1/KSNF-S tiimor supresor geninin

lokalize oldugu 22q, 11,2’nin uzun kolunda delesyon mevcuttur.

4.3.5.5 Medulloblastoma (MB): Genetik ¢alismalar supratentorial serebral
primitif néroektodermal tiim&r (cPNET) ile medulloblastomanin molekiiler yapilarinin
farkli oldugunu ortaya koymustur. EGF sentezi saglayan ERBB geni ekspresyonu
medulloblastomada oldukga fazladir. Bu familyada 4 iiye mevcuttur. ERBB2-4 over-
ekspresyonu metastaz i¢in 6nemlidir ve MB’da kétii prognozu gosterir. Platelet derive
bliylime faktori reseptoriic (PDGFR) ve RAS/MAPK sinyal yolunun ters yonlii
aktivasyonu (MAP2 K1, MAP2K2, MAPK1) MB’da metastaz i¢in potansiyel risk
tagimaktadir. MB’da %25-35 oraninda 17p-17q delesyonu goriiliir ki bu da kot
prognozu isaret eder 142, 144

4.4. Siniflandirma

Bu yasgrubunda farkli histolojik 6zelliklerde tiimorler goriiliir. Bu nedenle
degisiksiniflandirrmalar gelistirilmistir. . Asagidaki tablodaSSS tiimorlerinde genel
olarak kullanilan ve. World Health Organization (WHO) simiflamasi goriilmektedir
(77)
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Tablo.16 Onbes yas altindaki ¢ocuklarda goériilen MSS tiimorlerinin insidanst ve WHO
siniflamas.

Noroepitelyal doku tiimdrleri
Astrositik tiimorler (%037.1)
Grade I Pilositik (%14.8) ve subependimal dev hiicre (%0.4) astrositomlar>

Grade II Diffiiz astrositomlar-fibriller (%1.8), protoplazmik (%60.2), gemistositik
(%0.2)

Grade 111 Anaplastik astrositom (%1.9)

Grade IV Glioblastom (%62.8), gliosarkom (%00.1)

Oligodendroglial ttimorler (%1.4)

Grade 11 Oligodendrogliom (%01.4)

Grade 111 Anaplastik oligodendrogliom (%60.1)

Mikst gliomlar (%0.6)

Grade Il Oligoastrositom

Grade 111 Anaplastik oligoastrositom

Ependimal tiimérler (%8.5)

Grade | Miksopapiller ependimom (%60.3) ve subependimom (%00.1)

Grade Il Ependimom (%65.2)

Grade 111 Anaplastik Ependimom (%63.3)

Embriyonel timorler (%25)

Grade IV  Medulloblastom (%20.4)-desmoplastik(%0.9), biiyiik hiicreli,
medullomyoblastom

Grade IV Supratentoriyal primitif néroektodermal tiimor (%4.8)

Grade IV Medulloepitelyoma ve ependimoblastom

Grade 1V Atipik teratoid/rabdoid tiimor

Direr noroepitelyal tiimorler

Grade | Koroid pleksus papillomu (%61.2)

Grade I-111 Gangliogliom (%2.5)

Grade 11 Pineositom (%0.4)

Grade 111 Koroid pleksus karsinomu (%60.6)

Grade 111 Gliomatosis serebri (%60.1)

Grade 1V Pineoblastom (%0.6)

Germ hiicreli tiimorler (%4.3)

Germinom (%2.4)

Embriyonel karsinom (%0.2), koriokarsinom (%70.4), yolk kesesi tiimorii (%0.5)
Teratom (%1)-matiir (%0.2), immatiir (%0.2), malign transformasyonlu (%0.1)
Mikst germ hiicre tiimorleri (%0.1)

Dixer tiimorler
Kraniyofaringiom (%04.7), pituiter (%0.4), meningiom (%0.7)
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4.4.1 Posterior Fossa Tiimorleri

4.4.1.1Medulloblastom

Medulloblastomlar en sik rastlanan posterior fossa timorleri olup tiim
intrakraniyal tiimorlerin yaklasik %20’sini kapsarlar. Biiylik cogunlugu 15 yas 6ncesi
goriiliir, 3-8 yas aras1 siktir.Ucte dordii vermis lolalizasyonundadir. Erkeklerde daha
sik goriiliir (Provias ve Becker, Sutton ve ark.1994).

Diploid DNA igerigi olanlarda daha agresif ve daha kotii bir prognoz bazi
calismalarda gosterilmistir.Medulloblastomlarin tigte birinde 17 kromozomun kisa
kolunda delesyon saptanmistir.Bu da 17p kromozomunda tiimor siipressor geninin
varligin1 géstermektedir.Medulloblastomlarin %10’unda p53 mutasyonu saptanmistir
(Provias).Vermis ve dordiincii ventrikiilde lokalizedir.Serebellar hemisferler veya
ponto-serebellar kosede de ortaya gikabilir.Beyin omurilik sivist (BOS) yoluyla
yayilim gosterir. Hiperkromatik ve az sitoplazmali hiicrelerden olusur. Mitoz
fazladir.Olgularin  %20’sinde  Homer-Wright rozetleri goriiliir.Nadiren melanin
iceren, diiz veya ¢izgili kas iceren hiicreler medulloblastomun komponenti olabilir

(Demirtas ve ark. 1994).

Medulloblastomlu ¢ocuklar tipik olarak bas agrisi, letarji, kusma gibi orta hat
sendromuyla karsimiza gelir.Bu semptomlar KIBAS’in non-spesifik belirtileridir,
serebellar astrositom veya ependimomda da goriilebilir.Biitiin bu tlimoérler dordiincii
ventrikiilde olabilecegindenerken olarak obstriiktif hidrosefali olmaktadir. Orta hat
sendromu sinsi bir sekilde baslar ve sabah bas agris1 ve kusma giin boyunca diizelir ve
viral enfeksiyona ya da okul fobisine baglanabilir. Hastaligin ge¢ doneminde
semptomlar ilerler, gdvde ataksisi, nistagmus, ve hidrosefaliye bagli olaral abdusens
paralizisi gelisir. Tonsiller herniasyona bagh kafada egilme gdriilebilir, bu donemde
hastalik ilerlerse, opistotonus, bradikardi, apne ve 6liim meydana gelir. Semptomlarin
baslangici ile radyolojik tani arasindaki median siire 6-7 haftadir. Bebeklerde siitiir
separasyonu nedeniyle asemptomatik makrosefali gelisebilir (Sutton ve ark.-
1996).Ameliyat Oncesi yapilan radyolojik incelemelerde medulloblastomdan
kuskulanabilir. Kontrasthi kranial MRG’de tiimor yayilimi var mi, yok mu dikkat
edilmelidir. Zaman ve hastanin durumu izin verirse kontrastli spinal MRG

yapilmalidir.Bilinci uykuya egilimli veya iliski kurulamayan ¢ocuga sedasyon

87



uygulanmamalidir, ¢iinkii bu klinik kétillesmeyi gizleyebilir (Sutton ve ark.-
1996). Bilgisayarli tomografide (BT) kitle ¢ogunlukla kontrast tutar, %15’inde
kalsifikasyon goriilir ve %95’inde hidrosefali mevcuttur.Manyetik rezonans
gorintiillemede (MRG) genelde kitle T1-agirlikli goriintiilerde hipointens olup, proton
dansitesi goriintiilerde parlaklagir. Kontrast tutulumu BTdeki
gibidir.Medulloblastomlar tipik olarak velum medullareden koken alirlar ve dordiincii
ventrikiil boslugunu doldururlar.Yanlarda serebellar pediinkiillere
yapisabilirler.Olgularin 1/3’linde beyin sapmin dorsaline infiltredirler.Hasta prone
pozisyonda ameliyat edilir. Oturur pozisyondaki hava embolisi riski, frontal
pnomosefalus ve sistemik hipotansiyon en aza indirgenmis olur ve cerrahin kollari
daha az yorulur. Transvers siniisten foramen magnuma uzanan genis bir kraniektomi
yapilir.Cerrahinin amaci beyin sapinda, serebellar pediinkiillerde ve kraniyal sinirler
cevresinde lokalize tiimorler haric, goriilebilen tiimdriin total rezeksiyonudur.Perop
eksternal ventrikiiler drenaj (EVD) uygulanmalidir. EVD 24-48 saat 10 cmH20 ‘da
tutulur.Hastanin bilinci agiksa 24 saat sonra klempe edilip 24 saat izlenir.Hastalarin
%40’1nda sant gereksinimi olacaktir. Timor rezeksiyon miktarini saptamak amaciyla
postop ilk 48 saat i¢ginde tiim hastalara pre ve postkontast BT miimkiin olursa MRG
cekilmelidir. Postop 2-3. haftalarda kontrastli spinal MRG veya miyelografi ve
BOSta sitolojik inceleme yapilmalidir. Preop goriintiilleme yontemlerindeki timor
boyutlar1, postop spinal MRG ve BOS sitolojisinin sonuglariyla hasta Chang

siniflamasina gore degerlendirilir (Tablo 17).

88



Tablo 17: Modifiye Chang Evreleme Sistemi

T1 Tiim6r capt < 3 cm ve orta hatta sinirh veya daha nadir olarak
serebellar hemisferlerde sinirh.

T2 Timor ¢apt >3 cm komsu bir yapiya yayilimi var veya 4. ventrikiilii
doldurmakta.

Tsa Tiimo6r komsu iki yapiyr da kapsamakta veya 4. ventrikiilii tamamen
doldurmakta ve aqueduct, foramen Magendie veya Luschka’ya
uzanmakta, hidrosefali mevcut.

TsB 4. ventrikiil tabanindan koken alan veya invaze eden tiimdr beyin
sapina invazyonu var ve 4. ventrikiilii doldurmakta.

T4 Tiimor aqueduct’tan 3. Ventrikiil veya mezensefalona ya da iist servikal

omurilige yayilmakta.

Mo Gros subaraknoid veya hematojen yayilim kanit1 yok.
Mz BOSta mikroskopik tiimor hiicreleri var.
M2 Serebral, serebellar subaraknoid aralikta veya 3. veya lateral

ventrikiillerde gros nodiiler yayilimin gosterilmesi.
Ms Spinal subaraknoid aralikta gros nodiiler yayilim.

Mgy SSS disina metastaz.

Medulloblastomlar radyoterapiye duyarlidir.Ug yas altinda yan etkilerinden
dolay1 radyoterapi uygulanmaz.Genelde 35-45 Gy tiim beyin, 30-40 Gy omurilik ve
55 Gy lokal posterior fossa 1sinlamasi yapilir (Jenkin).Hiperfraksiyone radyoterapi ile
umut verici sonuglar alinmaktadir (Marymount ve ark.).Ozellikle yiiksek riskli
hastalarda kemoterapi uygulanmaktadir.U¢ yasindan kiigiik cocuklarda ise &ncelikle
kemoterapi ve 3 yagindan sonra radyoterapi uygulanir. Diisiik risk grubu hastalar: 4
yas ve iizerindeki hastalar, timor yayilimi olmayanlar, Chang TI-T2 ve total
rezeksiyon uygulananlardir. Yiiksek risk grubu hastalar ise: 4 yasindan kiigiik,
tiimor  yayitlmi  olan  hastalar, Chang T3-T4 ve subtotal rezeksiyon
uygulanalardir(Sutton ve Packer). Total ve subtotal rezeksiyonun prognoza etkisi
tartismalidir. Tiimor evrelemesi yliksek (3b veya 4) olan medulloblastomlu ¢ocuklarda
yapilan ¢alismada rezeksiyon yiizdesinden ¢ok kalan miktar 6nemlidir. Ozellikle hasta

3 yasindan biiyiik ve kalan tiimor miktar1 1.5 ccden az ise ve tiimor yayilimi yoksa
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prognoz anlamli olarak daha iyidir. 3 yasin altinda total rezeksiyon prognozu
iyilestirmemektedir (Albright ve ark. 1996). Giiniimiizde total veya subtotal
rezeksiyon uygulanmis tliimorlerderadyoterapi ve kemoterapi ile 5 yillik sag

kalimorani %85’lere kadar yilikselmistir (Packer ve ark. 1994).

4.4.1.2 Pineal Bolge Tiimorleri

Tablo 5: Pineal Bolge Tiimorleri
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4.5. Klinik Bulgu ve Belirtiler

Cocukluk c¢ag1 merkezi sinir sistemi tiimorlerinin  ¢ogu orta hatta
yerlestiklerinden norolojik bulgulart oldukga siliktir. Bu nedenle lezyon belirli
boyutlara ulasmadan tan1 konulmas: giictiir. Ilk 6nemli bulgu tiimdre ait primer ve
sekonder serebrospinal sivi yollar1 tikanikligina bagli intrakranial basing artim
bulgularidir. Koroid pleksus papillomlarinda asir1 BOS yapimina baglh olarak da
primer hidrosefali meydana gelebilir (78, 79).

Timor yerlesim yerine bagh fokal ndrolojik bulgu, epilepsi, diislince ve
davranig bozuklugu goriiliir. En sik rastlanan bulgu bas agrisi, bulant1 ve kusmadir.
Ancak bunlara bile %30-40 oraninda rastlanir. 7 yasindaki ¢ocuklarda en sik %40
oraninda bas agris1 goriiliir. Bu bulgu 15 yasinda %75’e ¢ikar. Cocukluk ¢aginda
benign(selim) sebeplere bagli %20 olguda kronik bag agris1 oldugunu da unutmamak
gerekir. Bas agris1 beyin tiimorlerinde 5 yasindan kiigiik cocukta %18, 6-10 yasinda
%52, 11-20 yasinda %68 oraninda ilk bulgu olarak ortaya g¢ikar. Bu g¢ocuklarin
%50’sinde kusma, bulanti, gorme bozuklugu, kol ve bacakta parezi, kafa ¢ifti felci,
konusma bozuklugu gibi nérolojik bulgular mevcuttur. Bu nedenle geng ¢cocuklarin ilk
muayenelerinde tiimdr kolaylikla atlanir.

Serebral ve serebellar ndbetler, beyin sap1 basilarina bagl yiiriime bozuklugu,
gorme kaybi, okul performansinda azalma, erken intrakranial basing artis1 ve suur
bozuklugu oldugunda tiimor akut fazda fark edilir. Semptomlar bazen aralikli ortaya
cikar ve kaybolur. Genellikle ilk semptom ve tani arasinda 2 aylik siire mevcuttur.
Semptomun baslamasi ile teshis arasindaki siire diistik evreli tiimorlerde uzun, yiiksek
evreli tiimorlerde kisa siirelidir. Ozellikle infantlarda bas ¢evresi mutlaka &lciiliip
kaydedilmelidir.

Gorme bozuklugunu ¢ocuk fark edemez. Gérme keskinligi, yapilabilirse gorme
alan1 not edilmelidir. Herniasyonda pupil dilate olur, gérme yollar1 etkilendiginden
15182 reaksiyon tembellesir. Intrakranial tiimérlii cocuklarin sadece %20 sinde papil
O0demi goriiliir. Duyma titizlikle kontrol edilir, gelisme geriligi olup olmadigina bakilir.
Epilepsi, norolojik tablo, genel medikal problemlerde gelisimsel ve davranis
bozuklugunda cocuk doktoru, ¢ocuk noérologu, cocuk psikiyatristi ve ailesinden
yardim alinmalidir. 4 yas ve lizerindeki ¢ocuklarda ndropsikolojik testler yapilmalidir.

Preoperatif endokrin veya biiyiime bozuklugu tespit edilirse endokrinoloji
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departmanindan da yardim istenir ve ameliyat sonu replasman tedavisi yapilir.
Kraniofarenjiomada hastanin beslenme, elektrolit ve mayi dengesi yakin takip
edilmelidir.

Semptom ve bulgular tiimoriin histolojisine, yerlesim yerine ve hastanin yasina
gore degismektedir. Beyin tiimorleri normal MSS yapilarini infiltre ederek veya BOS
yollarinda obstriiksiyonave intrakraniyal basyng artisina yol acarak noérolojik bozukluk
meydana getirirler. intrakraniyal basing artisi beyin tiimorlerinde erken Klinik
bulgularn ortaya ¢ykmasy>na neden olur. Bu bulgular bas agrisi, kusma ve letarjidir.
Kiigiik ¢ocuklarda bas agris1 ilk yakinma olmayabilir. Siit cocuklugu déneminde beyin
timorlerinde huzursuzluk, kusma, geliflme geriligi ve ilerleyici makrosefali gibi
nonspesifik bulgular 6n plandadir. Tablo 19 'da ¢ocukluk ¢agi MSS tiimdrlerinin

anatomik bolgelere gore semptom ve bulgularigoriillmektedir(80)

4.5.1 Infratentoriyal tiiméorlerde yaygin semptom ve bulgular

Infratentoriyal tiimérlerde denge kusuru veya beyin fonksiyonlarinda azalma
yayg>n belirtilerdir. Erken donemde bolgesel kusurlar sinirli, artmis intrakraniyal
basing nedeniyle genel semptomlar belirgindir. Buna karsilik tlimor serebral
hemisferlere ulastiginda taraf bulgular1 6n plandadir. Bir veya her iki gézde disa bakis
kisitliligi posterior fossada bir lezyon olmasini gerektirmeyen yalanci lokalizasyon
iflareti olabilir ¢linkii bu durum artmig intrakraniyal basing artisindan kaynaklanabilir.
Kraniyal sinirlerden V, VII ve IX'da fonksiyon kusuru olmasi beyin sap1 invazyonunu
diistindiiriir. Serebellopontin kose tutulumunda fasiyal giigsiizlik ve isitme kaybi,
siklikla tek tarafli serebellar kusurlarla birliktedir. Yiiziin alt bolgesinde giigsiizliik
ponsun iist boliimiinde bir tutulumdan kaynaklamakta iken, yiiziin alt ve iist bolgesinde
gligsiizlik beyin sap1 ya da posterior fossa tiimorlerinden kaynaklanir. Parsiyel
Horner sendromu (ipsilateral ptosis ve myosis) hipotalamik, beyin sap1 veya iist

servikal kord hastalig1 olan bazi hastalarda goriilebilir (81).

4.5.2 Supratentoriyal tiimorlerde yaygin sesmptom ve bulgular

Supratentoriyal timorlii gocuklarda timoriin oldugu bdlge ve boyuta baglh

olarak cesitli semptomlar goriiliir. Bulgularin birgogu spesifik degildir ve artmis
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intrakraniyal basincin 6nde gelen bulgularidir. Bunlardan en yaygini erken donemde
goriilen bas agrisidir. Nobetler ikinci siklikta goriillmektedir ve supratentoriyal tiimorlii
cocuklarin yaklasik dortte birinde baslangi¢c semptomudur.

Hemiparezi, hiperrefleksi ve klonus gibi {ist motor néron bulgulari ve duyu
kaybi birlikteligi goriilebilir. Frontal lobda tiimérii olan gocuklarda belirgin klinik
tablo olmadan uzun siireli davranig problemlerigoriilebilir. Gormesemptomu olan
cocuklarda optik sinir veya kiazmatikfonksiyonlar dikkatli bir sekilde muayene
edilmelidir. Afferent pupiller kusur (Marcus Gunn pupil) 1s18a dogrudan veya indirekt
pupiller cevapla arastirilmalidir. Test edilen gozde belirgin gecikme veya direkt
refleksin olmamasi ve diger gozde ortak olmayan cevap, test edilen tarafta optik yolda
bir lezyon varligin1 gosterir. Kiazmatik tiimorler klasik bitemporal hemianopsi ile
ortaya ¢rkabilir fakat daha siklikla kompleks gorme alani kaybina neden olur.
Bebeklerde kiazmatik tliimorlerde unilateral veya bilateral nistagmus ve basin bir tarafa
egilmesi bafllangi¢c semptomu olabilir. Tiimor hipotalamusta tutulum olusturdugunda
motor veya gorsel problemler ¢ok az veya yoktur. Bebeklerde bu tiimérler diensefalik
sendrom olarak tanimlanan, goriiniiste artmis istaha ragmen kilo alamama ve
biiyiimede gecikmeye neden olur. Primer SSS tiimérlerinin %15 kadari, ¢ogunlukla
primitif noroektodermaltiimorler (PNET) ve germ hiicreli tiimorler, tanida diger SSS
bolgelerine yayillmistir. Buna ragmen bdylesi yayilimlar siklikla asemptomatiktir,
ndrolojik disfonksiyonlar bazen primertiimdr semptomlarinin golgesinde kalmaktadir
(82). Tablo 20 'de MSS tiimorii diigiiniilmesi ve ayirici tanida kraniyal BT veya MR'nin

istenmesi gereken durumlar 6zetlenmektedir.
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Tablo 19. Merkezi sinir sistemi tiimorlerinin anatomik bolgelere gore semptom ve bulgular).

Supratentoriyal (%30-40)

O Para/suprasellar endokrinopati (biiyiime geriligi,
diabetes insipitus, pubertal bozukluklar)

[ Optik yol

gbrme alani, keskinligi ve renkli
gormede bozukluk, optik atrofi,
nistagmus, bakisin bir tarafa egilmesi)

OTalamus, bazal ganglion agr1, duyu kaybi, hafiza bozukluklari

[1Posterior fossa ataksi, nistagmus,dismetri

Spinal (%2-5)

skolyoz, sfinkter bozukluklar) (mesane
ve rektal), refleks dexifliklik ler

[Spinal metastaz

Tablo 20 : Kraniyal BT/MR istenmesi gereken klinik bulgular

O Artmis intrakraniyal basing bulgular: (bas agrisi, kusma veya basta biiyiime)

OFokal norolojik kusur

0OEndokrin anormallikler

0Gorme problemleri

©
# |



4.6 Tam

Yeni gelisen norolojik defisit varliginda, anormal oftalmolojik bulguda, motor,
duyusal ve kranial sinir lezyonlarinda goriintiilleme teknikleri uygulanmalidir.
Posterior fossa ve kraniovertebral bolge lezyonlarinda tortikolis olabilir. Bu nedenle
tortikolisi agiklayict sebep yoksa ayrintili goriintiileme yapilmalidir. Yeni baslangich
epilepsilerde kortikal displazi, travma, metabolik hastalik ekarte edilememisse
manyetik rezonans goriintiileme (MRG) uygulanmalidir. Nobetten sonra fokal defisit
gelisip birkag saat boyunca siirerse (Todd’s parezisi) ve status epileptikusta acil MRG
cekilmelidir. Epilepsi elektro-ensefalografi (EEG) veya video EEG monitorii ile takip
edilir. Bagta fokal olmak iizere biitiin epilepsilerde kontrastli beyin manyetik rezonans
goriintiileme (MRG) uygulanmalidir. Bu gériintiileme bilgisayarli tomografi (BT) den
daha {stiindlir. Timoriin kesin hudutlarini, yerlesimini, tiimoriin beyin sapi,
ventrikiiler sistem ve diger oneme haiz yapilarla iliskisini gosterir ve cerrahiyi
planlamada yardimei olur.

Beyaz cevherde, traktuslari etkileyen lezyonlarda difiizyon tensor gériintiileme
(DTI) yapilarak motor ve sensorial korteksin baglanti yollar1 gosterilir ve ameliyatta
korunmalar1 i¢in kolaylik saglar. Kolay bulunmasi ve kisa siirede yapilmasi nedeniyle
acil durumlarda beyin BT cekilebilir. Bu kemigi gostermede, kafa kaidesini invaze
eden tiimorlerde ve yeni kanamalar1 tespitte MRG’den daha istiindiir. Fakat bu
hastaliklar c¢ocuklarda nadir goriiliir. Gerektiginde MRG c¢ekimi i¢in anestezi
verilebilir. Marker, navigasyon ve stereotaksi planlaniyorsa basina kask yerlestirilir.

Fontaneli acik ¢ocuklarda buradan transfontanel USG yapilabilir. Difiizyon ve
perfiizyon agirlikli MRG, intrakranial kitlenin karakterini ayirmada yardimci olabilir.
MRG ve MR spektroskopi tekrarlayan tiimor ve radyasyon nekrozunun veya skatrisin
ayriminda dnemlidir. Kemik sintigrafisi aktivitenin artmis oldugu alanlar1 gdsterir, bu
yolla sarkom ve osteosarkom net olarak goriilebilir. PET scan timor
metabolizmasimnin, SPECT ise scan artmis uptake tespitinde oOnemli teshis
yontemleridir .

Metastaz yapma ihtimali olan germ hiicreli, epandimoma ve MB gibi
tiimorlerde ameliyattan Once ve sonra kranial MRG yaninda spinal MRG de
yapilmalidir, yoksa ameliyat sonrasi donemde ameliyat esnasinda spinal kanala

yayilmis olan kan yanlislikla metastaz sanilabilir.
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Goriintilleme dis1 tiimor tam yontemleri: Germ hiicreli timorlerde alfa-
fetoprotein, beta human koryonik gonadotropin ve plasental alkalin fosfataza serum
ve BOS’da bakilmalidir

4.7 Tedavi

Cocuk, kiiciik eriskin degildir, 6zel cerrahi ve anestezi tetkikleri gerekir. Hava
yolu, kan voliimi, yiizeysel alanin agirliga orani, intravenéz mayi rejimi ve ilag
metabolizmasi farklidir. Sacl deri, kafatasi ince ve deri naziktir. Cocuklar hipotermi,
hipovolemi ve anemiye kolayca girebilirler. Bu nedenle operasyonda dokuya nazikce
yaklasilmali, kan kaybi minimalize edilmeli, hemostatik teknikler kullanilmalidir.
Sulkuslar ve sylvian fissur iyi gelismemistir, planli diseksiyon ve cerrahi koridor
acmaya miisait degildirler.

Posterior fossada tiimorii ve obstriiktif hidrosefalisi bulunan ¢ocuk diiskiin
durumdadir. Bu nedenle cerrah ameliyati geciktirmeye meyillidir. Ancak sadece
ameliyatla bozuk suur ve hidrosefali diizelir, onun i¢in acil ameliyati yapmak
onemlidir. Steroid ameliyat i¢in biraz zaman kazandirabilir. Peritiimdral 6dem varsa
¢ozmek i¢in deksametazon kullanilir. Ventrikiiler drenaj posterior fossa tlimorleri igin
tehlikeli olabilir, yukar1 herniasyonla posterior serebral arter tentoryumda sikisir,
korliik ve mortalite olabilir. Beyin sapinda kanama goriilebilir, bu tip herniasyon,
posterior fossa tlimoriine bagl hidrosefalili hastalarin 1/3’linde gortiliir. Cok diigkiin
hastada kontrollii ventrikiiler drenaj, alternatifi olarak iiclincii ventrikiilostomi
yapilabilir veya ventrikiilo-peritoneal sant takilabilir, bilahare tiimor rezeke
edilmelidir, ¢iinkii tiimoriin kendisi direk beyin sapina basiyor olabilir.Intrakranial
basing artigina bagl hastada kusma mevcutsa elektrolit bozuklugu da gelisebilir. Bu
durum hastay1 daha da koétiilestirir, ventrikiiler drenaj bunlarda diizelme saglar. Pineal
bolge tiimorlerinde tiglincii ventrikiilostomi ¢ok daha iyi netice verir. Endoskopla
ventrikiile girildiginde biyopsi de alabilir. Cocukluk doneminde disik evreli
tlimdriin, yiiksek gradeliye donmesi olduk¢a nadirdir. Bu nedenle infant ve cocuklarda

diisiik evreli tiimorler takip edilir, nobetleri oluyorsa antiepileptik tedavi verilir

4.7.1Cerrahi Tedavi
Cerrahi tedavinin ana gayesi leptomeningeal depozitler dahil norolojik defisit

olmaksizin gros total rezeksiyondur. Maksimal rezeksiyon, minimal morbidite i¢in
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intraoperatif navigasyon yapilmalidir. Rezeksiyon timdr tiplerine goére modifiye
edilir. Ornegin germ hiicreli tiimérler adjuvan terapiye hassastir. Bu nedenle hastay1
riske etmeye gerek yoktur. Hastadan lomber ponksiyonla BOS alinarak timor
markerlerine bakilir, bu bélgeye kacan timor parcaciklar goriiliir. Ventrikiiler BOS’ta
bunlara rastlanamayabilir.

Operasyonu yapacak cerrah deneyimli ve ¢ok yonlii olmalidir. Cocukluk ¢agi
tiimorlerinin ¢ogu kafa kaidesi ve bazal sisternalari tuttugundan eriskinlerdeki kafa
kaidesi cerrahi prensipleri uygulanir. Cerrahi girisimdeki ama¢ maksimum ekspojur,
minimal beyin rezeksiyonu ile timore ulagsmaktir. Kafa kaidesini kordoma, sarkoma
ve menengioma ¢ok tutar. Sellar parasellar timorlerde transsfenoidal yol kullanilabilir,
intraventrikiiler kraniofarenjioma veya suprasellar uzantilarda transkranial yol tercih
edilmelidir.

Ameliyat pozisyonu: Yerlesim yerine gore, timor cerrahin elleri ile kolaylikla
ulagabilecegi seviyede olmalidir. Posterior fossa tiimoérlerinde oturur pozisyonda
operasyon yapilabilir, ¢ok iyi ekspojur olur, mikroskop iyi gosterir. Hemoraji ve beyin
sismesi minimal olur, cerrahin elleri ameliyat sirasinda yukarida oldugundan yorulur,
ayrica kardiovaskiiler instabilite meydana gelebilir, postural hipotansiyon gelisir.
Pnomosefali, intraserebral hematom ve serebral hipoperfiizyon meydana gelebilir.
Hava embolisini 6nlemek icin dizler biikiiliir, koltuk altinabasing uygulayabilen
gomlek giydirilir, hasta hidrate edilir, otururken 3 noktadan kafatasi ¢ivilenerek
sabitleme yapilir. Civili baglikla sabitleme 18 aydan dnce yapilmaz ¢okme kirig1 ve
BOS kagagi olabilir. Bu yaslarda at nali sistemi ile basin sabitlenmesi tavsiye edilir.
18 ay ile 5 yas arasinda dikkatlice ¢ivileme yapilabilir. Ancak bu pozisyonda hava
embolisi riski vardir ve ¢ocukta bu durum daha agir seyreder. Vermis, beyin sap1 ve
pineal tiimorlerde insizyon posterior fossadan supratentorial bdlgeye kadar uzatilir.
Posterior fossa tlimdrleri prone pozisyonunda da yapilabilir. 4 yas altindaki ¢ocuklarda
oturur pozisyon tercih edilmez.

Noroanestezi: Nabiz takibi i¢in arterial monitorizasyon, idrar takibi i¢in
mesaneye foley sonda uygulanir. Prone pozisyonunda ameliyat edilecekse at nali
baslik gerekir, boyuna asir1 fleksiyon verilmemelidir. Cenenin gogse degmemesi
gerekir, basiin iki tarafina havlu konulur, gbze antibiyotikli pomad uygulanir, goz

kapag1 kapatilir ve pedle korunur. Basi yerleri kontrol edilir, cocugun oturagina silikon
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bar konmalidir. Prone pozisyonunda endotrakeal tiipte katlanma meydana gelebilir,
dikkat etmek gerekir. Havalandirmada problem olursa nazal entiibasyon daha iyi
netice verir, endotrakeal tiip biraz fazla ilerletilirse sag bronsa girer, kontrol
edilmelidir. Profilaktik olarak vankomisin veya seftriakson verilir, 1.V steroid,
supratentorial timorlerde antikonviilzan verilir. Posterior fossa tiimdriinde buna gerek
yoktur, 6dem varsa 0,25-0,8 g/kg mannitol uygulanir. Hasta oturuyorsa prekordial
doppler ve CO2 monitorii takilir. Cocuklar ¢abuk hipotermiye girdiklerinden tizerleri

acik birakilmamalidir

4.7.2 Yardimer Teknikler
Son yillarda tiimdr ameliyatlarinda morbidite ve mortaliteyi azaltmada c¢esitli
yontemler kullanilmaktadir.

Stereotaksi: Operasyon girig noktasini, yolunu ve tlimoriin yerini belirlemede
yardimct olur. Operasyon yapilmasa bile biyopsi alinabilir. Tiimor yerini belirlemede
diger bir yararli yontem navigasyondur.

Noroendoskopi: Ventrikiil ve ventrikiille iliskili ameliyatlarda BOS ile ilgili
islemlerde, ticlincii ventrikiilostomi ve pellusidotomide kullanilabilir. Ventrikiildeki
tiimor ¢ikartilir veya biyopsi alinabilir.

Fonksiyonel MRG (FMRG): 5 yas yukarisindaki g¢ocuklar konusturularak
uygulanan bu MRG’de dominant hemisferdeki konusma merkezi bulunur.
Sensorimotor merkezler belirlenir, timor ¢ikarilirken bu merkezlere zarar verilmez
(83).

Difiizyon Tensor Goriintiilleme (DTI): Sensorial ve piramidal traktus gibi
beyaz cevherdeki ana yollar1 gosterir, navigasyon uygulanir. Intraaksiyel tiimor
alinirken afferent ve efferent yollar zedelenmez, beyin sapi tiimorlerinde traktus
belirlemede yardimci olur (84)

Elektro-Fizyolojik Monitor: Motor evoked potansiyel (MEP), Somato
sensorial evoked potansiyel (SSEP), Beyin sap1 auditor evoked potansiyel (BSEP),
kortikal ve kranial sinir uyarilari, motor ve sensorial traktuslarin etkilenip
etkilenmedigini goérmek i¢in uygulanir. Bu trakuslarin etkilendiginde erken uyari
sinyalleri alinarak maksimum giivenlikte maksimum tiimor rezeksiyonu uygulanir.
Kranial sinir niikleus stimulasyonu, beyin sap1 tiimorii operasyonlarini yapmamizi

kolaylastirir. Bu genellikle dordiincii ventrikiil tabaninda fonksiyonel koridoru
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gosterir. Kortikal haritalar motor, sensorial, motor konusma ve sensorial konugma
merkezlerine yakin tiimor ameliyatlarini daha emniyetli yapmamizi saglarlar. 8
yasindan kiiciik ¢ocuklarda kortikal haritalanma uyanikken yapilabilir, ama bu ¢ocuk
i¢cin kotii bir deneyim olur. Kortekste epileptik odak veya glial tiimorler varsa, ayrica
korteksin 1cm igine giren kortikal elektrotlar kullanarak ikinci bir harita yapilmalidir

Intraoperatif MRG: T1, T2, flair, kontrastli ve kontrastsiz cesitli sekanslarda
¢cekim uygulanir. Flair tiimoriin bagladigi kontrasti iyice belirleyip rezidii veya
tekrarlayan tiimorii gosterir. Preoperatif goriintiiler i¢in rekonstruksiyon yapilabilir.
Anatomik oryantasyon ¢ok daha etkili olur ve diisiik evreli timorlerin rezeksiyonunda

oldukca faydalidir.

4.7.3 Ameliyat Sonras1 Bakim

Ameliyat bliylikliigiine gore norointensif yogun bakim tinitesinde rutin bakim
yapilmalidir. Endokrin hormon bozuklugu varsa pediatrik endokrinolog tarafindan
takip edilmelidir. Epilepsi olursa ¢ocuk norologlari devreye girer. Agr igin yeterli
analjezik yapilir. Geng ¢ocuklarda opiyat inflizyonu dikkatli bigimde yapilmalidir.
Posterior fossa tiimdr operasyonlarindan sonra serebellar semptomlar, mutizim, motor
ve sensorial norolojik defisitler, kranial sinir defektleri goriilebilir. ila¢ tedavisi
yaninda rehabilitasyon ve ailelerini bilinglendirip desteklemek gerekir. Rezidii veya
tekrarlayan timor tespiti ve ayrimi igin ameliyattan sonra en az 24 saat beklenmesi
gerekir. Bu donemde travmaya maruz kalmis dokunun kontrast tutmasi kiigiik
miktarda rezidii timor tespitini zorlagtirir. 72 saatte tespit ¢ok daha iyi yapilir.
Tiimdriin metastaz ihtimali varsa spinal MRG cekilir. Preoperatif bu bdlgenin MRG
cekilmemisse posterior fossa operasyonunda spinal kanala kacan kan metastaz
zannedilebilir ve patolojiyi birkag giin kapatabilir. Rezidii timorlerde tekrar operasyon
gerekebilir. Hastada sant varsa bununla da metastaz olabilir. Cocukluk cag diisiik
evreli gliomlar1 anaplastik gorlinlim verebilir, bu nedenle pediatrik ndropatologun
dikkatli olmasi1 gerekir. Cocukluk c¢aginda goriilen desmoplastik glioblastoma,
pleomorfik ksantoastrositoma, atipik teratoid/rabdoid tiimor yanliglikla glioblastoma
multiforme (GBM) ve primitif néroektodermal tiimor (PNET) olarak saptanabilir.
Tiimdrleri ayirt etmek i¢in markerler, immunositokimyasal yontemler, proliferasyon

derecesi ve sitogenetik analizleri yapilmalidir
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4.7.4 Adjuvan Tedavi

Spesifik tiimor tipine gore ameliyat yapilir. Epandimoma, diisiik evreli glioma,
pilostik astrositoma, grade III astrositoma, koroid pleksus papillomasi, pituiter
adenoma ve cocukluk menengiomasinda radikal cerrahi yapmak gerekir. Bazi
tiimorler beynin 6nemli yapilarini invaze eder. Bu nedenle beyin sapi, optik yol,
hipotalamus tiimorlerinde total rezeksiyon yapilmaz. Morbidite ve mortalite artar.
Gros total rezeksiyon yapilsa bile bazi tiimorler yliksek tekrarlama sikligina sahiptir.
GBM, medulloblastoma, epandimoma ve germ hiicreli tlimorler rekiirrens veya
seeding metastaz yaparlar. Baz1 tiiméorler adjuvan tedaviye hassastirlar. Ornegin; germ
hiicreli tiimorler radyoterapi (RT) ve kemoterapiye (KT) olduk¢a hassastirlar. Bunlar
orta hat tiimorleridir, suprasellar alanda veya pineal bolgede bulunurlar, hastay riske
edip radikal olarak tiimoriin ¢ikartilmasi gerekmez. Biyopsi veya kismi rezeksiyondan
sonra adjuvan tedavi ile ortadan kaldirilabilirler.

Serum veya BOS’ta belirtegleri olan alfa-fetoprotein, beta human koryonik
gonadotropin ve plasental alkalen fosfataza bakildiginda; miispet cikarsa biyopsiye
bile gerek kalmadan tedaviye baslanabilir. Eger obstriiktif hidrosefali yapmissa
endoskopik ticlincii ventrikiilostomi yapilirken biyopsi alinabilir. Diger bir 6rnek
kraniofarenjiomadir. Bu benign tiimor suprasellar bolgeye yerlesir, cogu iiglincii
ventrikiil i¢ine girer. Daha Onceleri gros total rezeksiyon yapilirken, norokognitif,
hormonal bozukluk veya hipotalamik bolgelerde travma meydana gelirdi. Cerrahinin
morbidite ve mortalite oranlart %90’lara varirdi. Gilinlimiizde ise maksimum
rezeksiyon ana gayemizdir. Ancak adjuvan rejim agresif cerrahiden daha az zararli
oldugundan morbiditeye meydan vermeyecek rezeksiyon yapilmalidir. Lezyon
kavitesine bleomisin, interferon ve intratiimdral radium g¢ubugu yerlestirilerek

uygulanan brakiterapiler ile iyi neticeler elde edilebilmektedir (68, 79, 85, 86).

4.7.5 Radyoterapi (RT)

Cocukluk ¢ag1 tiimorlerinde kemoterapi kanser hiicrelerini tamamen yok
edemeyeceginden radyoterapinin 6nemi fazladir, ancak uzun siireli komplikasyonlari
coktur. Gelisimini tamamlamamis beyinde O6zellikle beyaz cevher gelisimi zarar
gorebilir. Bunun disinda néroendokrinopati, retinopati, vaskiilopati (sekonder
moyamoya dahil), miyelopati gibi patolojiler mikrovaskiiler hasara bagli olarak ortaya

cikabilir. Sekonder kaverndz anjioma gelisebilir. RT ye bagli menengioma, diisiik ve
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yiiksek evreli glioma, tiroid karsinomas1 gibi sekonder tiimoérler gelisebilir. Bu tip
tiimorler genetik degisiklik sonucu RT’den yillar sonra ortaya ¢ikabilir. Cocuklarda
RT’den sonra nérofibromatozis, bazal hiicreli karsinoma siklikla goriiliir. 3 yasindan
kiiciik cocuga RT verilmez ¢linkii kognitif ve néroendokrin bozukluklar ile beyinde
gelisme geriligi ortaya ¢ikar. Fakat komplikasyonlari asgariye indiren yeni RT

tetkikleri tizerinden ¢alismalar yapilmaktadir

Stereotaktik Radyocerrahi (SRS)
Sinirlart kesin olan alana yiiksek dozda radyasyon tatbikidir. Radyasyon kii¢lik
dozlarda, ¢ogul alanlardan ve ¢ogul acilardan verilir. Bu sterotaktik hedef onceden
belirlenmistir. Bas ¢ivilerle sabitlenir, doz hedefini disina tasmaz ve ¢evre doku zarar
gormez. Beyin sapi, kranial sinir, hipotalamus gibi 6zel bdlgelere zarar vermeden
timor tahrip edilir, ancak tiimor 2,5-3 cm den biiyiik boyutta olmamalidir (87-89)
3 tip SRS vardir;

Gamma Knife (Radio-Surgery): 201 kobalt kaynagindan ¢ikan foton enerji
emisyon esasina dayanir.

Linear Accelerator (LINAC): Yiiksek X-ray enerjisi ile agir metalden
hizlandirilmis elektron ¢ikartilmasi ile uygulanir.

Proton Beam Surgery: Direk protonun yayilmasindan elde edilen enerjidir,
bu beyin ylizeyindeki biiyiik lezyonlarda etkilidir.

Fraksiyonel Stereotaktik Radyocerrahi: Total doz birka¢ giin igerisinde
birkag fraksiyonda verilir, etraf dokuya zarar verme riski azalir.

Siddeti ayarlanmis RT: Tiimore total doz degisik alanlardan multipl olarak

lineer akseleratorden verilir.

4.7.6 Kemoterapi (KT)

Cocukluk ¢ag1 beyin tiimorleri i¢in adjuvan kemoterapi (KT) protokolleri
vardir. RT kiigiik ¢ocuklarda kognitif ve endokrin bozukluklar yaptigindan RT dozu
diisiik tutularak KT uygulanir

Medulloblastoma: MB’da kranio-spinal radyasyon dozu 23,4 GY olarak
belirlenmistir. Buna ilaveten radyasyon esnasinda diisiik doz vinkristin verilir. RT
tamamlandiktan sonra lomostin, sisplatin ve vinkristin verilerek tedavi tamamlanir. Bu

tedavi ile hastalarin %86°s1 ortalama 3 y1l yagsamaktadir. Diisiik doz radyasyon ve etkili
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KT kombinasyonu tek basina RT’den daha iyi netice vermektedir. RT’den 3 yil sonra
8,5 yasindan kiiglik ¢ocuklarda IQ skoru azalabilmektedir. 39 GY kranio-spinal RT
verilenlerde durumun 23,4 GY RT’ye gore daha kotii durumda oldugu gosterilmistir.
MB’da maksimum cerrahi rezeksiyondan sonra 6 hafta siire ile primer tiimor yatagi ve
2 cm etrafina 36 GY dozda kranio-spinal RT uygulanmis ve bu siire iginde
siklofosfamid ile bazal dozda KT yapilmis ve hemopoetik kok hiicre desteginde
bulunulmustur, bu hastalarin %701 bes y1l bagimsiz yasamistir(88-90)

Yiiksek Dereceli Glioma: Eriskindeki KT protokolii ile tedavi edilir. Standart
olarak eriskinde GBM’de RT’yi takiben 6 ay temozolamid verilir. Cocukluk cagi
GBM’de de RT ve temozolamid ile tedavi edildiginde hastalarin %43’ 1-2 yil
bagimsiz yasamaktadir, ayn1 tedavi ile anaplastik astrositomlarda daha iyi netice
alimmistir ve %63 oraninda 1-2 yillik bagimsiz yasam saglanmustir.

Diisiik evreli glioma: Gros total rezeksiyondan sonra uzun siire bagimsiz
yasam %95 oraninda gercgeklesir. % 33-67 oraninda progresyon goriiliir. Cocuklarda
optik yol ve hipotalamik astrositoma disinda cerrahi tedavi tercih edilir. Bu bdlge
timorlerinde adjuvan KT ile cevap alinmazsa cerrahi tedaviye basvurulur. Cerrahi
tedavide amag biiyiik egzofitik kitlenin azaltilmasi, hidrosefalinin tedavisi ve adjuvan
terapiye cevap alinacak hale getirilmesidir. Cocuklarda progresif diisiikk evreli
gliomlarda carboplatin ve vinkristin tedavisi ile ¢ok iyi sonuglar alinmaktadir (78, 91)

Germ hiicreli tiimorler: Germ hiicreli tiimorler olduk¢a RT hassastirlar.
%090’inda sadece RT ile 5 y1l yasam saglanir, kemoterapiye de iyi cevap verirler.
Sadece KT %84 oraninda iyilesme saglar. Kemoterapide en ¢ok kullanilan ajanlar
siklofosfamid, etoposid ve carboplatindir. Kemoterapi genellikle diisiik doz RT ile
birlikte kullanilir19. Nongerminomatdz germ hiicreli tiimdrler: Pilir germinomlardan
daha az RT hassastirlar. RT uygulananlarin %30-50’si bes y1l yasar, KT ile kombine
edilmis RT ile bu oranlar %65-75’¢ ulagmaktadir (92)

Diger tiimorler: Yiiksek evreli gliomlarda ve MB’da KT nin etkin olmasina
karsilik epandimoma, diffiiz pontin glioma ve atipik teratoid / rabdoid tiimorlerde
etkisi olduk¢a kisithdir. Yeni kemoterapik ilaglardan rapamisin ve deriveleri
(RADOOL1) subepandimal dev hiicreli astrositomada denenmis ve iyi neticeler elde
edilmistir. CCNU, BCNU, prokarbazin ve vinkristin tekrarlayan gliomlarda ve
oligodendrogliomlarda kullanilmaktadirlar (78, 79, 93).
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4.7.7 Adoptif Transfer Tedavisi

Tiimoriin  konak¢1 lenfositinin, monositi ile karsilagtirilarak hassas hale
getirildikten sonra tekrar konakgiya verilmesi ile tiimoriin gelismesinin durdurulmasi
prensibine dayanarak uygulanir. Biliylime faktorii (GF) reseptorlerine karst mikro
antikorlar gelistirerek tiimdriin biiyiimesi Onlenir. Tiimor tedavisinde yeni yaklagim
tiimdr proliferasyonu, apopitozu ve anjiogenezi lizerinde yogunlagmistir. Diigiik mol
agirlikli kinaz inhibitorleri ve monoklonal antikor tedavileri 6nem kazanmistir. Tirozin
kinaz inhibitorii mesilat en sik kronik miyeloid 16semide kullanilmakla beraber bir¢ok
tiimdrde kullanildiginda iyi neticeler elde edilmistir. Aflibersept plasental GF inhibe
eder ve gliomlarda kullanilir. GF’e ve kinazlara karsi elde edilen antikorlar kan beyin
bariyerini zor gegerler, onun i¢in daha ¢ok tiimdriin i¢ine veya ameliyattan sonra timor
yatagimma uygulanirlar. Kiiclik mol agirlikli kinaz inhibitorleri, B ve T hiicreler

bariyerden kolayca gegerler

4.7.8 Anjiogenez inhibitorleri
Anjiogenez olmadan tiimoriin biliyiimesi miimkiin degildir. Genellikle anjiogenez
yolunu inhibe etmek i¢in bevacizumab kullanilir.
Angiogenez inhibisyonu i¢in kullanilan ilaglar sunlardir;
1. Anjiostatin : 'Endotel poliferasyonu ve apopitozun dengesini saglar, bFGF ve
VEGTF baskilanir.
2. Endostatin: Kinazlari inhibe ederek endotel proliferasyon ve invazyonu engellenir.
3. Trombospondinler: Endotel proliferasyonunu inhibe eder.
4. Heparin - Kortizon: Birlikte anjiogenezi inhibe ederler.
5. Neovastal: Kikirdaktaki VEGF etkilenir.
6. Platelet faktor: Endotel proliferasyon ve migrasyonunu etkiler.
7. Penisilamin: Endotel proliferasyonunu inhibe eder.
8. Sentetik: Talidomid bFGF ve TNF-alfay: inhibe eder, anti tiimdoral dzelligi vardir.
GBM de kullanilir.
9. Bunlardan baska minosiklin, medioksiprogesteron ve somatostatinin anti-

tiimor, melatoninin anti-mitotik etkisi vardir (94, 95).

103



4.7.9 Apopitotik Gen Tedavisi

RT’nin disinda apopitoza; KT, hipertermi, oksidatif stres, TNF, hormonlar, GF
ve P53 geni etkili olmaktadir. P53 geni DNA harabiyetini tanir, timor silipresor
proteinleri sentez eder. Tiimor olusumunda P53 geninin negatif regiilasyonu goriliir.
Bu genin inhibisyonu ile anti-tiimoral etki olusturulur. GBM’de bu uygulamalar ile
timit vadeden diizelmeler tespit edilmistir. Tiimor hiicreleri direk onkogen veya indirek
timor supresyon gen replasmani ile tedavi edilebilirler. Retrovirus, adenovirus, herpes
simpleks viriisleri araciligi ile hiicrelere gen transferleri yapilarak normal hiicre
fonksiyonuna doniisleri veya apopitotik programa alinmalar1 saglanabilir. Ayni
virtislerin riboniikleoreduktaz enzimi tahrip edilerek, timidin kinaz enzimi mevcut
olan tlimor hiicrelerini 6ldiirmeye planlanabilirler. Boylece tiimdr i¢ine verilerek hem
P53 geni fonksiyonel hale getirilir hem de tiimér hiicreleri tahrip edilebilir. Timor
gelismesinde biiyiik rol oynayan EGFR ve tirozin kinaz reseptorlerini tahrip eden
adenovirtsler gelistirilerek de tedavide basar1 saglandig1 gosterilmistir.

4.7.10 intihar (Suicide) Gen Tedavisi
Timidin inhibitoér gen tadavisi yapildiktan sonra yavas norotropik viriislerin tiimdor,
noron ve glia hiicrelerine enjekte edilerek ensefalit meydana getirilmesi ve daha
sonrasinda antiviral ilaglarla tedavi uygulanmasi esasina dayanan bir tedavi

yontemidir(94, 96, 97).
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5. GEREC VE YONTEM

Bu calisma, Mustafa Kemal Universitesi ArastirmaHastanesi Etik Kurulundan
etik kurul izni alinarak yapildi. Bu ¢alismaya 2011-2016 yillar1 arasinda Mustafa
Kemal Universitesi ArastirmaHastanesi Beyin ve Sinir Cerrahisi Anabilim Dali’na
intrakranial kitle tanisi ile cerrahi yapilmak iizere yatirilan, 0-18 yas aras1 pediatrik yas
grubu T.C vatandasi olan grup (Tirk) ile yabanci statiisiinde olan grup arasinda
karsilastirmali istatiki karsilastirma yapilmistir. Toplam 63 hasta (n) iizerinde ¢calisma
yapilmis olup, bu hastalardan T.C vatandas1 n1=35, yabanci statiisiinde olan n2 = 28
idi. Hastalarin % 66,7 si(42 hasta ) erkek, %33,3 (21 hasta )’ ii bayan idi .

Calisma kesitsel bir ¢calisma olup hastaneye basvuran T.C vatandasi olan grup
(Turk) ile yabanci statiisiinde olan Suriye uyruklu (Suriyeli) hastalar iizerinde
yapilmustir. Veriler bilgisayar ortaminda degerlendirilmis olup analizde SPSS
programi kullanilmistir. Degiskenlerin ortalama, ortanca, sayi, yiizdeleri verildi. P
degeri <0.05 istatiksel olarak anlamli kabul edilmistir. Degiskenler Kolmogorov-
Smirnov testive Shapiro-Wilk testi ile normal dagilim agisindan degerlendirildi. Yas
degiskeninin normal dagildigi, diger degiskenlerin (kabul anindaki GKS ve GOS ile
kabul ve taburculuk anindaki Karnofsky Skorlari) ise normal dagilmadigi goriildii.
Ileri analizde normal dagilanlar icin Student t testi ve normal dagilmayanlarda Mann-
Whitney U testi kullanildi.

Tablo 21. T.C vatandasi olan hastalar ile yabanci statiisiinde olan (Suriye uyruklu ) hastalarin
cinsiyet dagilimlar1 ve oranlari

Ozellik Tiirk Suriyeli Toplam

N % N % N %
Cinsiyet
Erkek 23 65.7 19 67.9 42 66.7
Kadin 12 34.3 9 32.1 21 33.3
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dagilimlari arasinda istatiksel olarak fark bulunamamistir (p>0.05).

Yabanci statiistinde olan hastalar ile T.C vatandasi hastalarin cinsiyet

Tablo 22. T.C vatandasi olan hastalar ile yabanci statiistinde olan (Suriye uyruklu ) hastalarin
yas dagilimlart

Ozellik Tiirk

N %
Yas grubu
0-1 1 2.9
2-5 5 14.3
5-10 10 28.6
10-18 19 54.3

Suriyeli

N %

1 3.6

1 3.6

11 39.3
15 53.6

Toplam

21
34

%

3.2
9.5
33.3
54.0

Yas ortalamasi 10.75+4.5 idi.T.C vatandasi olan hastalar ile yabanci

statlisiinde olan hastalarin yas ortalamalar1 arasinda istatiksel olarak fark saptanmadi

(p>0.05). T.C vatandasi olan hastalarda en kiiglik yas 2 ay, en biiyiik yas 18 yil idi

.Yabanci statiisiinde olan Suriye uyruklu olan hastalarda en kiigiik yas 2 ay en biiyiik

yas 18 yil olarak goriildii .

Tablo 23. T.C vatandasi olan hastalar ile yabanci statiisiinde olan (Suriye uyruklu )
hastalarin yillara gore klinigimize yatis yillarina gore dagilimlari

Yatis

2011
2012
2013
2014
2015
2016

Tiirk

tarihi N %

14.3
3 37.1
20.0
8.6
114
8.6

WhwNEFE O

Suriyeli

N

W owowwo O

%

3.6
0.0
21.4
321
32.1
10.7

Toplam
N

6
13
13
12
13
6

%

9.5
20.6
20.6
19.0
20.6
9.5

Hastalarimizin biling durumlarinin izlenmesinde kabul anindaki GKS,

Karnofskyskalasi ve taburculuk annndaki GOS ve ¢ikis Karnovsky skalalar1 kullanildi.

T.C vatandas1 olan hastalardan kabul anindaki GKS en diisiik 11 olan 2 hastadan,
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lhasta opere edilmis olup GOS 5 (gks 15); diger 1 hasta opere edilmis olup GOS 4
(gks 13 ) olarak taburcu edlmistir. Yabanci statiisiinde olan hastalarimizin kabul
anindaki en diisiik GKS 4 olan 1 hasta, GKS 8 olan 1 hasta gelmistir. Sirasiyla bu
hastalardan kabul anindaki GKS 4 olan hasta opere edildi. GOS 2 olarak taburcu
edilmistir. Kabul anindaki GKS 8 olan hasta opere edilmeyip bazal ganglionlarda
lokalize kitle i¢in gama knife radyoterapi icin baska bir merkeze sevkedilmis olup
GOS 2 olarak taburcu edilmistir.
T.C vatandas1 olan hastalardan kabul anindaki Karnovsky skalasi en diisiik Solan 2
hasta tespit ediilmistir. Opere edilen 2 hasta taburculuk (¢ikis ) anindaki Karnofsky
skalalar1 10 ve 8 olarak taburcu edilmistir.
Yabanci statiisiinde olan lhastanin kabul anindaki GKS 15 ve Karnofsky skalas1 10
olmasina ragmen posterior fossadan suboksipital olarak opere edilen hasta postop,
muhtemeldirki kitle i¢ci kanama ve/veya beyin sapina basi nedeniyle exitus olmustur.
Servisimize yatigi yapilan hastalarin kabul anindaki(gelis) GKS, GOS, kabul
anindaki(gelis) Karnofsky ve taburculuk anindaki (¢ikis) Karnofsky skalalari, say1 ve
yiizdelikleri asagidaki sekillerde gosterildi.

Tablo 24. T.C vatandasi olan hastalar ile yabanci statiisiinde olan (Suriye uyruklu ) hastalarin
yillara gore kabul anindaki GKS dagilimlari

Ozellik Tiirk Suriyeli Toplam

N % N % N %
Gelis GKS
4 0 0.0 1 3.6 1 1.6
8 0 0.0 1 3.6 1 1.6
11 2 5.7 0 0.0 2 3.2
12 2 5.7 1 0.0 2 3.2
13 1 2.9 1 3.6 2 3.2
14 1 2.9 2 7.1 3 4.8
15 29 82.9 23 82.1 52 82.5
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Tablo 25. T.C vatandasi olan hastalar ile yabanci statiisiinde olan (Suriye uyruklu ) hastalarin
kabul anindaki Karnofsky skalasi dagilimlari

Ozellik

Gelis Karnofsky
Skalasi
2

4
5
7
9

Turk

A~ N O O

29

%

0.0
0.0
5.7
114
82.9

Suriyeli

N %

1 3.6
1 3.6
0 0.0
2 7.1
24 85.7

Toplam

D N B

%

1.6
1.6
3.2
9.5
84.1

Kabul anindaki (gelis ) ve GOS ile kabul ve taburculuk anindaki Karnofsky

skoru degerleri arasinda istatiksel olarak fark bulunamamistir (p>0.05)

Tablo 26. T.C vatandasi olan hastalar ile yabanci statiisiinde olan (Suriye uyruklu ) hastalarin

GOS dagilimlar

Ozellik
Glaskow

otucome skalasi

o B~ N -

Turk

N

33

%

0.0
0.0
5.7
94.3

Su

25

riyeli

%

3.6
7.1
0.0
89.3

Toplam

58

%

1.6
3.2
3.2
92.1

Kabul anindaki GKS ve GOS ile kabul ve ¢ikis anindaki Karnofsky skorlar1 opere

olan ve olmayan hastalar arasinda istatiksel olarak fark bulunamamaistir (p>0.05)
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Tablo 27. T.C vatandasi olan hastalar ile yabanci statiisiinde olan (Suriye uyruklu ) hastalarin
taburculuk anindaki karnofsky skoru dagilimlari

Ozellik Tiirk Suriyeli Toplam

N % N % N %
Cikis Karnofsky
Skoru
1 0 0.0 1 3.6 1 1.6
4 0 0.0 2 7.1 2 3.2
8 1 2.9 0 0.0 1 1.6
9 6 17.1 4 14.3 10 15.9
10 28 80.0 21 75.0 49 77.8

Kabul anindaki GKS ile kabul anindaki Karnofskyskala degerleri arasinda
istatiksel olarak ¢ok yliksek derecede pozitif korelasyon iliskisi mevcuttu (p<0.001).
GOS ve ¢ikis Karnofsky skala degerleri arasinda ise istatiksel olarak pozitif yliksek
derecede iligski bulunmustur .(p<0.001). Kabul anindaki GKS ile GOS degerleri
arasinda pozitif orta derecede iliski mevcuttu (p<0.01). Kabul ve taburculuk anindaki
Karnofsky skala degerleri arasinda ise istatiksel olarak fark bulunmustur. (p<0.05)

(Tablo 28)

Tablo 28. T.C vatandasi olan hastalar ile yabanci statiistinde olan (Suriye uyruklu ) hastalarin
kabul anindaki GKS ve GOS ile gelis ve ¢ikis karnofsky Skalalar1 dagilimlari ve iliskisi

Spearman Gelis GKS Gelis Cikis GKS Cikis Karnovsky
Korelasyon Karnovsky

Testi r p r p r p r p
Gelis GKS 1.000 |. 0.949 | 0.000 |0.381 | 0.002 | 0.139 0.276
Gelis 0.949 | 0.000 @ 1.000 . 0.401 0.001 @ 0.162 0.203
Karnovsky

Cikis GKS 0.381 | 0.002 | 0.401 |0.001 |1.000 |. 0.627 0.000
Cikis 0.139 | 0.276 @ 0.162 @ 0.203 @ 0.627 0.000 @ 1.000
Karnovsky

Gelis sikayeti encok sirayla bas agris1 %25,4 ndbet gecirme %15,9, kafada
sislik %15,9, biling durumda azalma, biling bulaniklig1 %7,9 bas donmesi %7,9 olarak
goriildi.Kuvvet kayb1 ile yabanci statiisiinde olan 1 hasta gelmistir. Serviste takip
edilen hastanin beyin sapinda (pons ) kitle tespit edilmistir. Konseyimizde tartigilan

hastanin operasyonu uygun goriilmeyip gama knife 151n tedavisialmak amaciyla baska

109



bir merkeze yonlendirilmistir. Taburcu edilen hastanin kuvvet kaybinda artig
gbozlenmemistir. Hastalarimizin gelis sikayetleri ve yiizdelikleri asagidaki sekilde

ayrintili olarak gosterilmistir.

Tablo 29. T.C vatandasi olan hastalar ile yabanci statiisiinde olan (Suriye uyruklu ) hastalarin
kabul anindaki (gelis ) sikdyetlerinin dagilimlar

N % N % N %

7 20.0 9 321 16 25.4
7 20.0 3 10.7 10 15,8
1 2.9 2 7.1 3 4.8
2 5.7 2 7.1 4 6.3
3 8.6 2 7.1 5 7.9
8 22.9 2 7.1 10 15.9
2 5.7 0 0.0 2 3.2
1 2.9 1 3.6 2 3.2
3 8.6 2 7.1 5 7.9
0 0.0 1 3.6 1 1.6
1 2.9 1 3.6 2 3.2
0 0.0 2 7.1 2 3.2
0 0.0 1 3.6 1 1.6

Kabul anindaki (gelis) sikayetlerine bakildiginda T.C vatandasi olan hastalar ile
yabanci statiisiinde olan Suriye uyruklu hastalar arasinda istatiksel olarak fark

bulunamamustir. (p>0.05) (Tablo 30).
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Tablo 30. T.C vatandasi olan hastalar ile yabanci statiisiinde olan (Suriye uyruklu ) hastalarin
kabul anindaki (gelis) sikayetlerinin karsilastirilmasi

Gelis sikayeti

Suriyeli

Sayi %
Bas agrisi
Var 7 20.0 9 32.1 16 254 0.419
Yok 28 80.0 19 67.9 47 74.6
Kafada sislik
Var 7 20.0 3 10.7 10 15.9 0.259
Yok 28 80.0 25 89.3 53 84.1
Halsizlik
Var 1 2.9 2 7.1 3 4.8 0.416
Yok 34 97.1 26 92.9 60 95.2
Kusma
Var 2 5.7 2 7.1 4 6.3 0.604
Yok 33 94.3 26 92.9 59 93.7
Bilin¢ bulamklhigi
Var 3 8.6 2 7.1 5 7.9 0.607
Yok 32 91.4 26 92.9 58 92.1
Nobet gecirme
Var 8 22.9 2 7.1 10 15.9 0.087
Yok 27 77.1 26 92.9 53 84.1
Gozde sislik
Var 2 5.7 0 0 2 3.2 0.305
Yok 33 94.3 28 100 61 96.8
Konusma
bozuklugu
Var 1 2.9 1 3.6 2 3.2 0.695
Yok 34 97.1 27 92.4 61 96.8
Bas donmesi
Var 3 8.6 2 7.1 5 7.9 0.607
Yok 32 91.4 26 92.9 58 92.1
Kuvvet kaybi
Var 0 0 1 3.6 1 1.6 0.444
Yok 35 100 27 92.4 62 98.4
Gorme kaybi
Var 1 2.9 1 3.6 2 3.2 0.695
Yok 34 97.1 27 92.4 61 96.8
Denge bozuklugu
Var 0 0 2 7.1 2 3.2 0.194
Yok 35 100 26 92.9 61 96.8
Basinda sekil
bozuklugu
Var 0 0 1 3.6 1 1.6 0.444
Yok 35 100 27 92.4 62 98.4

***Kij-kare testi
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Kabul aninda toplam hasta grubunun gelissikayetlerisirasiyla: bas agris1 %25,4
(16 hasta ) ndbet gecirme %15,9(10 hasta ), kafada sislik %15,9(10 hasta ) , biling
durumda azalma(GKS’nda diisme ) , biling bulaniklig1 %7,9(5 hasta ) ; bas donmesi
%7,9 (5 hasta ), kusma %6,3 (4 hasta ), halsizlik %4,8 (3 hasta), gozde sislik %3,2(2
hasta) ,gorme kayb1 %3,2 (2 hasta ), denge bozuklugu %3,2 (2 hasta ), konusma
bozuklugu %3,2 (2 hasta ) , kuvvet kayb1 %1,6 (1 hasta ) , basinda sekil bozuklugu
%1,6 (1 hasta ) olarak goriildi,

Kabul anindaki sikayetler yoniinden T.C vatandasi olan hastalar ile ve yabanci

statlinde olan hastalar arasinda istatiki yonden fark bulunamamuistir (p>0,05)

ndbet gegirme basagris  bas dénmesi
23% 20% 8%

biling bulanikhgi
8%

konusma

bozuklugu

3%

gorme kaybi
3%

kafada sislik halsizlik
20% 3%

Sekil 5. T.C vatandasi olan hastalarin sikayetleri ve oranlari
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kuvvet kaybi ; 3,6% nobet gegirme ;
kusma ; 7,1% 7 1% .
0 bas agris ; 32,1%

konusma
bozuklugu ; 3,6%

kafada sislik ;
10,7%

halsizlik ; 7,1% bas donmesi ;
7,1%
gorme kaybi ; 3,6% basinda sekil

denge bozuklugu ; biling bulanikhgr ;

7.1% 71% bozuklugu ; 3,6%
170 ' A

Sekil 6.Yabanci statiisiinde olan Suriye uyruklu hastalarin sikdyetleri ve yilizde oranlari

Tablo 31.T.C vatandasi olan hastalar ile Suriye uyruklu hastalarin opere olma durumlarinin
karsilastirilmasi

Opere olan Opere olmayan P degeri

Tiirk 25 714 10 28.6 *0.667
Suriyeli 22 78.6 6 21.4

*Ki kare testi

T.C vatandas1 olan hastalar ile yabanci statiisiinde olan Suriye uyruklu

hastalarin opere olma oranlar arasinda istatiksel olarak fark bulunamamistir (p>0.05).
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M Tirk

M Suriyeli

Sekil 7. T.C vatandasi olan hastalar ile yabanci statiisiinde olan Suriye uyruklu hastalarin

kraniotomi yontemlerinin sekil iizerinde gdsterilmesi

Servisimize yatan hastalardan 47 hasta opere edildi. 16 hasta opere edilmedi.
T.C statiisiinde olan hastalardan25, Suriye uyruklu hastalardan 22 hasta opereedildi.
16 hasta opere edilmedi. Bu hastalardan opere olabilirlik durumda olan hastalara
operasyon Onerildi: 7 tanesi opere olmayireddetti, 6 tanesi gama knife radyoterapiye
yonlendirildi, 3 hasta yapilan degerlendirme sonrasi opere olabilirlik durumunun
olmamasi lizerine takip onerilerek taburcu edildi.

Kraniotomi yontemi olarak T.C vatandasi olan hastalarda en sik suboksipital
kranitomi %26(9 hasta) ve frontal kraniotomi %17(6 hasta) sekli kullanilmistir.
Yabanci statiisiinde olan hasta grubunda en ¢ok suboksipital kraniotomi %25(7 hasta)
ve parietooksipital kraniotomi %21(6 Hasta) sekli kullanilmistir.

Asagidaki sekillerde T.C vatandasi olan hastalar ile yabanci statiisiinde olan hastalarin
kraniotomi yontemleri ayrintili olarak gosterilmistir. T.C vatandasi olan hastalarin

kraniotomi yontemi Sekil9’te gosterilmistir.

114



Transsphenoidal; Frontoparietal; 1
1

Suboksipital; 9___

oksipital; 1

Sol a1
frontotempor parietal;
al; 4 pterional; 1

retroaurikiler; 1

Sekil 8. T.C vatandasi olan hastalarin(Tiirk) kraniotomi yontem ve sayilarinin sekil {izerinde
gosterilmesi

T.C vatandasi olan hastalarin(Tiirk) kraniotomi yontemleri asagida grafik

lizerinde gosterilmistir.
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Sekil 9. T.C vatandasi olan hastalarin kraniotomi yontemlerinin grafik {izerinde
gosterilmesi
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Yabanci statiisnde olan hastalarin (Suriye uyruklu ) kraniotomi ydntemleri

asagida grafik lizerinde gosterilmistir.

Bifrontal
4%

Sol
frontotemporal
14% Sag parietal

7%

Sag temporal
7%

Sekil 10. Yabanci statiisiinde olan Suriye uyruklu hastalarin kraniotomi yontemlerinin sekil
iizerinde gosterilmesi (yiizde oran)

8
7
6
5
4
3
2 M Suriyeli
1 i
O _
A N N N
<2 S S <D o 8O
& © &€ K Q° & &)
> Q oF e@ e@ oF
A S - SRR
R ¥ P S S
%9 Q
) I
5’b

Sekil 11. Yabanci statiisiinde olan( Suriye uyruklu) hastalarin kraniotomi ydntemlerinin
grafik iizerinde gosterilmesi
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Kitle yerlesim yerleri yoniinden baktigimizda T.C vatandasi olan hastalarda en sik
yerlesim yeri oranlari sirastyla: frontal bolge %26 (9 hasta ) , posterior fossa %20(7
hasta) , temporal bolge %9 (3 hasta ), temporoparietal bolge %9 (3 hasta ), beyin sap1
(pons + mezensefalon )%9 (3 hasta ), oksipital %6 (2 hasta ), frontotemporal %3 (1
hasta ), frontotemporoparietal %3 (1 hasta ), parietooksipital %3 (1 hasta ), suprasellar
%3 (1 hasta ), pineal bolge %3 (1 hasta ) , 3. Ventrikiiil %3 (1 hasta ), orbita %3 (1
hasta ), hipofiz %3 (1 hasta ) oldugu gorildii.

Yabanci statiisiinde olan hasta grubumuzda ensik yerlesimoranlar1 sirasiyla
posterior fossa %27(7 hasta ), parietal bolgede %19(5 hasta ), frontal bolge %15(4
hasta) , parietal bolge %15(4 hasta), 3 ventrikiil %12(3 hasta), frontotemporal%4(1
hasta), beyin sap1 (pons ) %4(1 hasta), hipofiz %4(1 hasta), bazal ganglionlar %4(1
hasta) olarak goriildii.

Tiirk ve yabanc statiisiinde olan yabanci hastalarin kitle yerlesim yerleri ve

oranlar1 agagidaki sekillerde ayrintili olarak gosterilmistir.
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Sekil 12 T.C vatandas1 olan (Tiirk) ve yabanci statiitiisiinde olan (Suriye uyruklu =Suriyeli )
hastalarin kitle yerlesim yerleri
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3. ventrikil; 1

Temporoparietal;

Temporal; 3 Frontal; 9

Ve

Frontoparietal

Suprasellar; 1
i ' 1

emporal;
Hipafiz; 1

Mezensefalon; 1

Posterior fossa; 7

Oksipital; 2
Pons; 2

Pineal bolge; 1

Parietooksipital; 1 Orbita; 1

Sekil 13 T.C vatandasi olan (Tiirk) ) hastalarin kitle yerlesim yerleri ve hasta sayisi
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Sekil.14. T.C vatandasi olan (Tiirk) ) hastalarin kitle yerlesim yerleri ve sayilar
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Yabanci statiisiinde olan Suriye uyruklu (Suriyeli ) hastalarin beyin kitle yerlesimleri

Sekil.15°da goriilmektedir.

3. ventrikdl; 3

Bazal gangliyonlar;
1

Posterior fossa; 7

/7-’

Frontal; 4

Pons; 1

Frgntotemporal; 1

Hipofiz; 1

Sekil.15. Yabanci statiitiisiinde olan Suriye uyruklu (=Suriyeli ) hastalarin kitle
yerlesim yerleri ve hasta sayilari
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Sekil 16.Yabanci statiitiisiinde olan Suriye uyruklu (=Suriyeli ) hastalarin kitle
yerlesim yerleri ve sayilarinin grafik ile gosterilmesi
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Opere olan T.C vatandasi olan hastalar ile ve yabanci statiisiinde olan Suriye
uyruklu hastalardagikan patolojitanilar sekillerle ayrintili olarak asagida gosterildi.
T.C vatandasi olan hastalarda siklik sirasina gore goriilen patolojik tanilar sirasiyla:
pilositik astrositom %10(3 hasta) , epandimom %7(2 hasta ), medulloblastom %7(2
hasta), fibroz displazi %7(2 hasta) araknoid kist %7(2 hasta) , Anaplastik
astrositom%3(1hasta) , kranifarengioma %3(1hasta) ,epdermoid kist %3(1hasta) ,
dermoid kist %3(1hasta) , eozinofilik graniillom %3(1lhasta) , kavern6z heangiom
%3(lhasta) , oligodendrogliom %3(1hasta) , abse %3(lhasta) , glinoral kitle
%3(1hasta) , pineoblastom %3(lhasta) , AVM %3(1lhasta) , osteom %3(1hasta) ,
hipofiz hiperplazisi %3(1hasta) , Pleomorfik ksantoastrositom %3(1hasta)

Yabanci statiitiisiindeki  hastalarda goriilen  patolojiler  sirasiyla:
medulloblastom %10(2 hasta ) ,ependimoma %10(2 hasta ) , ve glioblastome
multiforme %10(2 hasta ) , AVM %10(2 hasta ) ,pilositik astrositom %5(1 hasta ),
anaplastik astrositom %5(1 hasta ) , kraniofarendioma %5(1 hasta ) , epidermoid kist
%5(1 hasta ) , eozinofilik graniilom %5(1 hasta ) , oligodendrogliom %35(1 hasta ) ,
matiir teratom %35(1 hasta ) , gliondral kitle %5(1 hasta )  Opere olan hastalarda
tespit edilen patoloji sonuglarina gore kitlelerin %68,1(32 hasta )‘i supratentoryal
alanda %31,9 (15 hasta ) ‘u infratentoryal alanda yerlesim gosterdi.

Infratentoryal alanda en sik goriilen kitle medulloblastom %6,3(4hasta) olarak tespit
edildi.daha sonra sirasiyla astrositom(pilositik astrositom +astrosiom grade3) %4,8
(3 hasta ) ,epandimom %3,2(2 hasta), glial kitle % 1,6(1 hasta ) , matiir teratom %
1,6(1 hasta ), oligodendrogliom %1,6(1hasta ), noroepitelyal kitle % 1,6(1 hasta ),
epidermoid kist % 1,6(1 hasta ) tesbit edildi.

Supratentoryal alanda en sik olarak astrositom grubu %8 (5 hasta ) kitle tespit
edildi .Daha sonra sirasiyla AVM %4,8 (3 hasta ) ependimom %3,2 (2 hasta ),
kraniofarengima %3,2 (2 hasta ) , eozinofilik graniilom %3,2 (2 hasta ), fibroz displazi
%3,2 (2 hasta ), glionoral kitle %3,2 (2 hasta ), araknoid kist %3,2 (2 hasta ),
medulloblastom %1,6 (1 hasta ), epidermoid kitle %1,6 (1 hasta ) , dermoid kitle%1,6
(1 hasta ) , kavern6z hemangiom%1,6 (1 hasta ), oligodendrogliom %1,6 (1 hasta ),
teratom %1,6 (1 hasta ), abse %1,6 (1 hasta ), pineoblastom%?1,6 (1 hasta ), osteom
%1,6 (1 hasta ), hipofiz hiperplazisi %1,6(1 hasta) , kist hidatik%1,6 (1 hasta),
kolloid kist %1,6(1 hasta), pleomorfik ksantoastrositom 9%1,6 (1 hasta),
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leptomeningeal kist
tespit edildi.

%1,6(1hasta), primitif néroektodermal kitle %1,6 (1 hasta),

Toplam 47 hasta opere edilmis olup %68,1(32 hasta) supratentoryal , %31,9

(15 hasta ) infratentoryal yerlesim gosterdigi saptanmustir.

Tablo.32. Opere olan hastalarda patolojik kitlelerin yerlesim yerleri ve oranlari

Say1 Yiizde ‘
Supratentoryal 32 68,1
Intfatentoryal 15 31,9

T.C vatandasi olan hastalar (Tiirk) ve Suriyeli hastalarin patolojik tanilari

asagidaki sekilde ayrintili olarak verilmistir.
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Sekil 17. T.C vatandas1 olan hastalar(Tiirk) ile Suriye uyruklu hastalarin patolojik

tanilariin grafik iizerinde gosterilmesi
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Anaplastik o
Pilositik astrositom Abse astrositom Dermoid kist
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Sekil 18. T.C vatandasi olan hastalarin (Tiirk) patolojik tanilar
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Sekil 19. T.C vatandas1 olan hastalarin (Tiirk) patolojik tanilarin grafik {izerinde gdsterilmesi
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Sekil 20. Suriye uyruklu hastalarin patolojik tanilarmin yiizde oran olarak grafik
lizerinde gosterilmesi
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Kitle boyutlarinin karsilastirilmasi
Hastalarin kitle boyutlar1 mm2 (milimetrekare) cinsinden OSlgiilmiis ve asagidaki

sekilde istatiksel sonug elde edilmistir.
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Sekil 21. T.C vatandasi olan hastalar ile yabanci statiisiinde olan Suriye uyruklu
hastalarin kitle boyutunun karsilastirilmasi

Opere olanlarin kitle boyutu opere olmayanlardan istatiksel olarak daha biiyiik
olarak saptanmistir. (p<0.05) T.C vatandasi olan hastalarin kitle boyutu yabanci
statiisiinde olan Suriye uyruklu hastalarin istatiksel olarak daha kiiciik olarak bulundu

(p<0.05).

Tablo 33. Opere olma durumuna gore yas, boyut, gelis ve ¢ikis Karnofsky, GKS Skoru

‘Degisken ~ Opereolan ~ Opereolmayan  Pdegeri

Yas ortalamasi 10.49+4.49 11.83+4.58 - *0.357

Boyut ortancasi 1053 687.5 **0.016

Gelis Karnofsky 9 9 **0.828

ortancasi

Gelis GKS ortancas1 15 15 **(0.950

Cikis Karnofsky 10 9 **0.529

ortancasi

GOS ortancasi 5 5 **0.417

*Student t testi  **Mann Whitney U testi
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Kabul anindaki GKS ve kabul anindaki Karnofskyskala degerleri arasinda
istatiksel olarak ¢ok yiliksek derecede pozitif korelasyon iliskisi saptanmuistir.
(p<0.001). GOS ve taburculuk anindaki Karnofskyskala degerleri arasinda ise
istatiksel olarak pozitif yiiksek derecede iliski saptandi (p<0.001). Kabul anindaki
GKS veGOS degerleriarasinda istatiksel olarak pozitif orta derecede iligki saptanmistir
(p<0.01). Kabul anindaki ve taburculuk anindaki Karnofsky skala degerleri arasinda
ise istatiksel olarak fark saptanmustir. (p>0.05)

Opere olanlarin yas ortalamalar1 arasinda istatiksel olarak fark saptanmadi .(p>0.05).

Tablo 34.Tiirk ve Suriyeli hastalarin kitle yerlesimleri (say1 ve yiizde)

Say1 Yiizde Say1 Yiizde Say1 Yiizde
Tiirk 24 38,1 8 12,7 3 4,8
Suriyeli 20 31,7 7 111 1 1,6

Tablo 35. T.C vatandas1 olan hastalar(Tiirk) ile Suriye uyruklu hastalarin kitle
yerlesim yerleri

Tiirk 24 8 3
Suriyeli 20 7 1
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beyin sapi
7%

infratentoryal
15%

Sekil 22. T.C vatandas1 olan hastalar(Tiirk) ile Suriye uyruklu hastalarin kitle yerlesim
yerleri
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6. TARTISMA

Merkezi sinir sistemi (MSS) tiimorleri cocukluk ¢aginin en sik rastlanan ikinci
neoplazmlaridir, solid tiimorler de ise ilk sirayr almaktadirlar ve 18 yasin altindaki
cocuklarda ii¢lincii en sik 6liim nedenidir. Cocukluk ¢agi kanserlerinin %20’sini beyin
ve omurilik tiimorleri olusturmaktadir. Eriskinlerde ise bu oran %1-2 dir. Primer SSS
timorlerinin %90°1 intrakraniyal boslukta yer almaktadir (Rorke, Russel ve
Rubinstein). Eskiden sanildigi gibi ¢ocuklardaki tiimoérlerin biiyiik g¢ogunlugu
posterior fossada lokalize degildir. Philadelphia Cocuk Hastanesinde 1979-1992 yillart
arasinda tedavi goren 0-18 yas arasindaki ¢ocuklarda MSS tiimoérlerinin %54’
supratentoriyal, %41’1 infratentoriyal ve %.1’1 ise spinal yerlesimli oldugu
gosterilmistir (Rorke).

Klinigimize yatis1 yapilan 63 hasta {izerinde yaptigimiz calismada, toplam 47
hasta opera olmustur. T.C vatandasi olan (Tirk) hastalardan 25, yabanci statiisiinde
olan (Suriye uyruklu) hastalardan 22 hasta opere olmustur. Opere olan toplam 47
hastadan patoloji sonuglarina gore hastalarin %68.1°1 supratentoryal alanda %%31.9°u
infraatentoryal alanda lokalize oldugu goriildii. Kabul aninda yatig1 yapilan toplam
63 hastadan intracranial kitlelerin %69.8’i supratentoryal %13.8”i infratentoryal,
%6.4’1 beyin sapinda lokalize oldugu goriilmiistiir. Bu sonu¢ son ddnem
caligmalarina uygunluk gdstermekte, pediatrik yas grubunda goriilen intrakranial MSS
kitlelerin supratentoryal lokalizasyonunu teyit etmektedir.

Calismamamizda elde ettigimiz verileri en son ve giincel verilerle
karsilastirdik.

Kabul anindaki (gelis) sikayetler sirasiyla bas agris1 %?25,4, nobet gegirme
%15,9, kafada sislik %15,9, biling durumda azalma, biling bulanikligi %7,9, bas
donmesi %7,9 olarak goriildii. Kuvvet kaybi sikayeti ile yabanci statiisiinde olan 1
hastanin klinigimize yatis1 yapilmistir. Takip ve yatis siiresince takip ve tedavisi
yapilan hastanin kuvvet kaybinda artis g6zlenmemis olup taburcu edilmistir.

Klinigimizde takip edilen toplam 4 hastanin beyin sapinda (3 hasta pons +1
hasta mezensefalon ) kitle tespit edilmistir. Konseyimizdetartisilan 4 beyin sap1
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yerlesimli hastanin operasyonu uygun goriilmeyip gama knife radyoterapialmak

amaciyla bagka bir merkeze yonlendirilmistir.

Klinik Bulgu ve Belirtiler

Cocukluk c¢ag1 merkezi sinir sistemi tiimorlerinin  ¢ogu orta hatta
yerlestiklerinden norolojik bulgulart oldukga siliktir. Bu nedenle lezyon belirli
boyutlara ulasmadan tan1 konulmas1 giictiir. ilk dnemli bulgu tiimére ait primer ve
sekonder serebrospinal sivi yollar1 tikanikligina bagl intrakranial basing artim
bulgularidir. Koroid pleksus papillomlarinda asir1t BOS yapimina baglh olarak da
primer hidrosefali meydana gelebilir .Tiimor yerlesim yerine bagli fokal noérolojik
bulgu, epilepsi, diisiince ve davranis bozuklugu goriiliir. En sik rastlanan bulgu bas
agrisi, bulant1 ve kusmadir. Ancak bunlara bile %30-40 oraninda rastlanir. 7 yasindaki
cocuklarda en sik %40 oraninda bas agrisi1 goriiliir. Bu bulgu 15 yasinda %75’e ¢ikar.
Cocukluk caginda benign(selim) sebeplere bagli %20 olguda kronik bas agrisi
oldugunu da unutmamak gerekir. Bas agris1 beyin tiimorlerinde 5 yasindan kiigiik
cocukta %18, 6-10 yasinda %52, 11-20 yasinda %68 oraninda ilk bulgu olarak ortaya
¢ikar. Bu c¢ocuklarin %50’sinde kusma, bulanti, gorme bozuklugu, kol ve bacakta
parezi, kafa cifti felci, konusma bozuklugu gibi nérolojik bulgular mevcuttur. Bu
nedenle geng ¢cocuklarin ilk muayenelerinde tiimor kolaylikla atlanir.

Serebral ve serebellar ndbetler, beyin sap1 basilarina bagh yiiriime bozuklugu,
gorme kaybi, okul performansinda azalma, erken intrakranial basing artis1 ve suur
bozuklugu oldugunda tiimor akut fazda fark edilir. Semptomlar bazen aralikli ortaya
cikar ve kaybolur. Genellikle ilk semptom ve tani arasinda 2 aylik siire mevcuttur.
Semptomun bagslamasi ile teshis arasindaki siire diistik evreli tiimorlerde uzun, yiiksek
evreli tiimorlerde kisa siirelidir. Ozellikle infantlarda bas ¢evresi mutlaka &lciiliip
kaydedilmelidir.

Gorme bozuklugunu ¢ocuk fark edemez. Gérme keskinligi, yapilabilirse gorme
alan1 not edilmelidir. Herniasyonda pupil dilate olur, gérme yollar1 etkilendiginden
1518a reaksiyon tembellesir. Intrakranial tiimérlii cocuklar sadece %20 sinde papil
O0demi goriiliir. Duyma genel medikal problemlerde gelisimsel ve davranis

bozuklugunda g¢ocuk doktoru, ¢ocuk noérologu, cocuk psikiyatristi ve ailesinden
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yardim alinmalidir. 4 yas ve lizerindeki ¢ocuklarda néropsikolojik testler yapilmalidir.
Preoperatif endokrin veya biiyiime bozuklugu tespit edilirse endokrinoloji
departmanindan da yardim istenir ve ameliyat sonu replasman tedavisi yapilir.
Kraniofarenjiomada hastanin beslenme, elektrolit ve mayi dengesi yakin takip
edilmelidir.

Calismamiza dahil edilen hastalarin kabul anindaki (gelis) sikayetleri sirayla
bas agris1 %25,4 ndbet gecirme %15,9 , kafada sislik %15,9 , biling durumda azalma
, biling bulaniklig1 %7,9 bas donmesi %7,9 olarak goriildii . kuvvet kayb1 ile kligimize
yatist yapilan yabanci statiisiinde olan 1 hasta gelmistir. Serviste takip edilen hastanin
beyin sapinda (pons ) kitle tespit edilmistir . Konseyimizde tartisilan hastanin
operasyonu uygun goriilmeyip gama knife radyoterapi almak amaciyla baska bir
merkeze yonlendirilmistir. Taburculuk aninda hastanin kuvvet kaybinda artis
gbzlenmemistir . Bas agris1 ¢aligmamizda en sik bagvuru sikayeti olup toplam %25
4 oranina sahiptir . Yabanci statiisiinde olan hastalarda bu oran %32.1’e kadar
cikmaktadir .Alinan anamnezlerde yabanci statiisiinde Suriye uyruklu hastalarda bu
oranin yiiksek ¢ikmasimnin nedeni bagvuru = siirelerinin  uzun olmasindan
kaynaklanmaktadir. Bag agris1 sikayeti biitiin yas grubundaki ¢oguklarda mevcut olup
yas ile dogru oranti gostermektedir. Nobet gecirme en ¢ok bagvuru ikinci

nedenlerinden olup %15.9 oraninda gériilmistiir.

Roth J, Fisher JL, Wrensch M, . Akakin A, . Ender K, Kaya A, Imran S,
Kamil K, Mesut H. ¢alismalarinda ¢ocuklarin %50’sinde kusma, bulanti, gérme
bozuklugu, kol ve bacakta parezi, kafa ¢ifti felci, konusma bozuklugu gibi nérolojik
bulgular mevcut idi. ¢calismamizda tiirk hastalarda kusma %5.7 suriyeli hastalarda
%7.1 ortalama %6.3; gorme bozuklugu gérme kaybi Tiirk hastalarda %2.9 Suriyeli
hastalarda%3.6, ortalama %3.2; kuvvet kayb1 sadece 1 suriyeli hastada %1.6 ;konugma
bozuklugu Tiirk hastalarda %2.9 Suriyeli hastalarda %3.6 ortalama %3.2 olarak
goriildii .

Kabul anindaki (gelis) GKS ,GOS , kabul ve taburculuk anindaki Karnofsky
skorlar1 yoniinden takip edilen ve opere edilen hastalarimizda kabul anindaki GKS
ve Karnofsky skorlarinin , GOS ve taburculuk anindaki(¢ikis) Karnofsky skorlarindan
diisiik oldugu saptanmistir.. Yalnizca opere edilen ve patoloji sonucu medulloblastom

grade 4 ¢ikan 1 tane hastamiz takip siirecinde exitus olmustur.
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Medulloblastomlar en sik rastlanan posterior fossa timdrleri olup tiim
intrakraniyal tiimdrlerin yaklasik %20’sini kapsarlar. Biiyiik ¢ogunlugu 15 yas dncesi
goriiliir, 3-8 yas arasi siktir.Ucte dordii vermis lolalizasyonundadir. Erkeklerde daha
sik goriiliir. Medulloblastomlu ¢ocuklar tipik olarak bas agrisi, letarji, kusma gibi orta
hat sendromuyla karsimiza gelir. (Provias ve Becker, Suttonve ark.1994).
Calismamiza katilan hastalar igerisinde medulloblastom toplam %6,3 oraninda
goriilmiistiir . Toplam 4 hastada kusma, basdénmesi, biling durumunda azalma ve
denge bozuklugu sikayetleri ile basvurmustur. 4 hastamiz da erkek idi .4 vakanin

yerlesim yeri posterior fossa olarak goriildii.

Diisiik dereceli astrositomlar ¢ocuklardaki en iyi prognoza sahip tiimdrlerdir.
Cocuklardaki beyin tiimdrlerinin %12-28’ini olustururlar ve cinsiyet veya 1k farki
gozetmezler. Posterior fossa tiimorlerinin yaklasik iicte bir serebellar astrositomlardir.
. Bas agris1 ve kusma en sik rastlanan semptomlardir .Olgularin %22’sinde solid timor
vardir ve %@8’inde beyin sapt infiltrasyonu so6z konusudur (O’Brein ve
Krisht).Serebellar astrositomlarin cogu pilositiktir.Fibriller astrositomlarda saptanir
ve serebellar astrositomlarin %10 undan biraz fazlasi anaplastiktir (Sutton ve Schut
1989). Calismamiza dahil edilen hastalarda astrositom grade 1,2,3,4 toplam %12.8
olarak saptandi .8 hastanin 6 s1 erkek 2 si kiz idi. 3 hastada posterior fossa
yerlesimgo6zlendi. Kabul aninda basagrisi,halsizlik, ndbetgegirme,kusma, bag donmesi
sikayetleri tespit edilmistir. . Posterior fossada yerlesim gosteren kitlelerin beyin sap1

basist gézlendi. Goriilme yasi 10-14 olarak goriildii.

Beyin sap1 gliomlar:

Beyin sap1 gliomlar1 ¢cocuklardaki tiimorlerin %10-20’sini olusturular (Koos
ve Miller). Diensefalon ile servikal omurilik arasindaki mezensefalon, pons
ve medullo oblangata’dan olusan boélgeye beyin sapi denmektedir. Bu bdolgenin
neoplazmlarma beyin sapt gliomlar1 denmektedir (O’Brein ve Miller). Her iki
cinstede esit ve yenidogandan erigkine kadar her yas grubunda goriilmesine ragmen
siklikla 3-9 yaglararasinda ortaya c¢ikar. Bakida cogul kraniyal sinir parezileri,
piramidal bulgular ve serebellar disfonksiyon saptanir.Cerrahi girisim endikasyonu

fokal, dorsal egzofitik ve servikomediiller tlimorlerde vardir.Diffiiz tlimorlerin hepsi
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maligndir cerrahi girisim ve stereotaksik biyopsinin bile yeri yoktur.Ciinkii hastaya ek
riskten bagka bir yarar saglamaz (Epstein ve Constantini 1996). Reoperasyon
miimkiin degil veya tiimor derecesi artmis ise radyoterapi yapilmalidir. Diffiiz
tiimorlerde radyoterapi sag kalim siiresini uzatmaktadir.Kemoterapinin etkisi
gosterilememistir.Hiperfraksiyone radyoterapinin konvansiyonel radyoterapiye
Ustlinliigi saptanmamistir (Kaplan ve ark.).Calismamiza dahil edilen hastalarda
beyin sap1 gliomu %6.4 oraninda goriildii. Kitle yerlesim yeri 4 hastanin 3’{inde pons
1’1 mezensefalon yerlesimli idi . E/K 2/2 olarak saptandi. Biling bulanikligi, halsizlik,
nobet gecirme, kuvvet kaybi sikayetleri ile basvurmuslardir. Goriilme yas1 6-14
arasinda goriildii .Hastalarirmiz opere edilmeyip gama kife radyoterapiye

gonderilmistir.

Ependimom

Intrakraniyal tiimdrlerin %6-12 si ependimomlardir ve bunun da 2/3’ii
dordiincii ventrikiilde lokalizedir. Posterior fossa ependimomlari kii¢iik ¢ocuklarda,
lateral ventrikiil timorleri ise daha biiyllk ¢ocuklar ve ergenlik ¢aginda
goriiliir. Ependimomlarin yaklasik %50’si 3 yasindan once goriliir. (Hendrick ve
Raffel).Dordiincti ventrikiil ependimomlari sisternalara dogru yayilir.(Hendrick ve
Raffel, Tomita ve ark.1988, Tomita 1994).Bas agrisi, kusma, ¢ift gorme ve
dengesizlik sik rastlanan semptomlardir.Beyin sapt (dordiincii ventrikiil tabani)
infiltrasyonu oldugundan kusma siktir.Papilla 6demi, ataksi serebellar bulgular
norolojik bakida saptanir.Hidrosefali hemen her zaman mevcuttur (Tomita ve ark.
1988, Tomita 1994).Spinal yayilim yoksa sadece posterior fossanin radyoterapisi
yeterli olabilir. Spinal tutulus olanlarda ve anaplastik ependimomlarda kraniospinal
radyoterapi yapilmalidir.Calismamiza dahil edilen hastalarda ependimom %6.3
oraninda goriildii .Toplam 4 hastanin 2 sinin yerlesim yeri posterior fossa, 1 hastanin
yerlesim yeri sag lateral ventrikiil, 1 hastanin parietal bolge idi . Bas agris1, kusma,
bas donmesi , gérme bozuklugu gelis sikayetleri olarak goriildii . E/K orani 4/0 idi.
Goriilme yas1 6-18 olarak goriildii .posterior fossa yerlesimli kitlesi olan hastalarin

yaslar1 6 ve 13 idi. Opere edilen hastalarimiz radyoterapiye yonlendirildi.

Koroid pleksus papillomlar1 cocukluk ¢agi intrakraniyal tiimorlerin %3 iinii

olusturur (Hendrick ve Raffel) ve %80’1 hayatin ilk 24 ayinda ortaya ¢ikar (Tomita ve
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ark.1988). Bebeklerde lateral ventrikiil ve eriskinlerde ise dordiincii ventrikiil
lokalizasyonu siktir. Cocuklarda koroid pleksus papillomlarinin %15°1 posterior
fossada lokalizedir (Albright 1992).Hidrosefali hemen daima mevcut oldugundan,
buna ait semptom ve bulgular 6n plandadir. Cerrahinin amaci total eksizyondur
(Hendrick ve Raffel, Tomita 1994). Calismamizda koroid plexus papillomlara
rastlanmadi.

Posterior fossa dermoid ve epidermoid Kistleri nadirdir.Dermoid kistler orta
hatta lokalize ve dermal siniik traktusu ile birliktedirler.Kist duvar1 epidermis ve kil
follikiilleri, yag-ter bezleri iceren dermisten olusmustur.Tekrarlayan bakteriyal
menenjitlere neden olabilirler.Epidermoid kistler ise dermal siniis olmaksizin mevcut
olabilirler. En sik yerlesim yeri serebellopontin késedir (Hendrick ve Raffel, Tomita
1994).Calismamiza dahil edilen hastalarda epidermoid kistlere %3,2 dermoid Kiste
%1.6 oraninda rastland1 . Epidermoid kisti olan 2 hastamizin E/K orani 1/1 idi.
Yerlesim yerleri Sirasiyla frontal lob ve posterior fossa idi. 2 hastamiz daha once opere
edilmis ve niiks ile gelen hastalarimiz idi . Dermoid kisti olan 1 hastamiz erkek hasta
idi . Yerlesim yeri frontal lob olarak tespit edildi. Hastamiz daha once opere
olmusolup kafasinda sislik sikayeti ile bagvurdu.

Teratomlar bebeklik ve gocuklukta posterior fossada orta hatta ve tglincii
ventrikiil c¢evresinde yerlesirler .Degisen derecelerde kalsifikasyon goriiliir.
Calismamiza dahil edilen 1 hastada matiir teratom goriildii . %1.6 oraninda goriildii
.Hasta 2 aylik olup kitlenin posterior fossada lokalize oldugu goriildii . Cinsiyeti erkek

idi.

Noronal ve Mikst Glionoral Tiumorler Ganglion hiicreli neoplazmlar
(Gangliositom, gangliogliom), desmoplastik infantil gangliom veya astrositom,
norositom (santral ndrositom ve ekstraventrikiiler varyanti), disembriyoplastik
noroepitelyal tlimor (DNET), papiller gliondronal tiimdr, rozet olusturan glionéronal

tiimor ve serebellar lipondroblastom bu gruptadir.
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Gangliogliom

Pediatrik tiimorlerin %4-8’ini olustururlar. Erkeklerde biraz daha siktir ve
cogunlukla medial temporal lop yerlesimlidir Siirlar1 belirli, 6demin eslik etmedigi
kistik temporal kitle ganglioglioma i¢in patognomiktir. En énemli semptom ndbettir
(Wisoff 1994, Walker ve ark., Haddad ve ark.). Total rezeksiyondan sonra
radyoterapi gerekmez Calismamiza dahil edilen 1 hastada glionoronal kitle tespit
edildi .Goriilme oran1 %1.6 olarak ¢ikt1 . 12 yasinda erkekhasta .kitlenin sag oksipital
bolgede localize oldugu saptandi . . nobet gecirme sikayeti ile tarafimiza bagvurdu .

Hasta opere edilip taburcu edildi .
Supratentoriyal Tiimorler

Supratentoriyal tiimorler genellikle noroektodermal kokenli tiimorlerdir ve
pediatrik beyin tiimdrlerinin %30-55’ini olustururlar.Bu tiimorlerin 1/3°1 serebral
hemisferlerde yerlesim gosterirler ve c¢ogu disiik dereceli astrositomlardir.
Supratentoraiyal tiiméorlerin %20°si maligndir (Wisoff 1994).Calismamiza dahil edilen
toplam 63 hastanin %69.8 1 supratentoryal alanda yerlesim gosterdigi gozlendi .
Opere olan toplam 47 hastadan patoloji sonuglarina gore hastalarin %68.1 |

supratentoryal alanda yerlesim gostermekte idi .

Oligodendrogliom

Pediatrik  timorlerin -~ %1’ini  kapsarlar (Bruce ve ark.).Hemisferik
neoplazmlari %2-3’1 piir oligodendrogliomdur. Oligodendrogliomlarin %30 miskt
gliomdur (Wisoff 1994). Cogunlukla frontal lop yerlesimli olup en fazla 6-12
yaslarinda goriiliirler. Oykiide bir ka¢ yildan beri siiregelen ndbet soz
konusudur.Radikal eksizyon en etkin tedavidir. Subtotal rezeksiyon veya anaplazi
varliginda radyoterapi uygulanmalidir.Calismamiza dahil edilen 2 hastada
oligodendrogliom saptanmis olup %3 .2 oraninda goriildii. E/K orani 1/1 .biling
bulaniklig1 ve konusma bozuklugu gelis sikayetleridir. 1 hastamizn yas1 11 , diger
hastamizin yas1 13 idi. Yerlesim yerleri posterior fossa ve frontotemporal alan olarak

tespit edildi . .Opere edilen hastalar radyoterapiye yonlendirilmistir.
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Primitif Noroektodermal Tiimor (PNET)

PNET histolojik ve biyolojik olarak medulloblastoma benzeyen serebral
hemisferlerin nadir timorlerindendir (Wisoff, Bruce ve ark.).Kistik olanlar solidlerden
daha iyi prognoza sahiptir (Bruce ve ark.).Tedavi posterior fossa
medulloblatomundaki gibidir.Supratentoriyal PNET medulloblatomdan ¢ok daha kétii
prognoza sahiptir. Caligmamiza dahil edilen 1 hastada PNET tespit edildi . Gortilme
orani %]1.6 olarak tespit edildi . . Cinsiyeti kiz , kabul anindaki sikayeti bas agrisi1 ,
yerlesim yeri sag oksipitoparietal , yas 11 olarak tespit edilmistir . Opere edilen hasta

kemoterapi ve radyoterapiye yonlendirilerek taburcu edilmistir.

Kolloid Kistler bebek ve cocuklarda son derece nadirdir.Anterior {igiincii
ventrikiil yerlesimi her iki foramen Monro’yu da tikayarak obstriiktif hidrosefaliye
neden olabilir. Transfrontal veya transkallozal yolla cerrahi ile kiir saglanabilir ve
sonuclar iyidir. Stereotaksik aspirasyon ve endoskopik eksizyon diger tedavi
yontemleridir (Sanford ve Donahue). ¢alismaya dahil edilen 1 hastada kolloid kist
goriildii . Anterior 3.ventrikiilde yerlesim gosterdi . %1.6 oraninda goriildii .Suriyeli

hastada saptandi . Erkek hastada goriildii . Yas 6 olarak tespit edilmistir.

Pineal Bolge Tiimorleri

Erigkinlerde pineal bolge tiimorleri intrakranial tiimolerlerin %0.4-1°1 iken
cocuklarda %3-8’ini olustururlar (Edwards ve Baumgartner).Pineal tiimorlerin
cogunda aqueduct tikanir ve hidrosefali olusur.Bu nedenle intrakraniyal basing artimi
ile ilgili bulgu ve belirtiler ortaya ¢ikar.Bas agrisi, bulanti-kusma, ¢ift gérme, papilla
6demi, Parinaud sendromu, ataksi goriilebilir (Edwards ve Baumgartner, Hoffman ve
ark. 1994).Parinaud sendromu pineal tiimorlerin en 6nemli bulgusudur, yukar1 bakis
paralizisi, konverjansin yapilamamasi ve 151k reaksiyonunun olmamasidir (Parinaud).

Pineal bolge tlimorlerinde 6zellikle ¢ok sik rastlandigi Japonya’da ilk tedavi
secenegi olarak radyoterapi denenmekte ve cevap alindiginda radyoterapiye devam
edilmektedir (Kageyama ve ark.). Germinomlarda sadece radyoterapi ile uzun siireli
sag kalim elde edilmistir.Calismamiza dahil edilen 1 hastada pineal bdlge
lokalizasyonlu pineoblastom grade 4 e rastlandi. Goriilme orani %]1.6 olarak
tespitedildi. 9 yasinda erkek hasta, bas donmesi sikayeti ile bagvurdu. Suboksipital

rezeksiyonla total eksizyon sonrasi hasta RT ve KT ye yonlendirilmistir.
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Kraniofarinjiomlar

Hipofizo-faringeal kanalin ¢ok katli yassi hiicrelerinden gelistigini ilk kez
Erdheim one sirmistir (Erdheim). Kraniofarinjiomlar Matson’in serisinde tiim
intrakranial tiimorlerin %9’unu, Toronto’daki Hospital for Sick Children’da %6’sin1
kapsarlar (Hoffman 1982).Cogunlukla ¢ocuklukta goriiliir. Y aklasik yarisi 18 yasindan
kiiglik hastalarda ortaya ¢ikar, 5 yasindan 6nce goriilmesi nadirdir (Hoffman ve Kestle
1994).Ancak neonatal dénemde de bildirilmistir.Kraniofarinjiomlarin ¢ogu kisttiktir
ve solid komponentleri de vardir.%20’si tiimiiyle soliddir.Solid kismi1 kalsifikasyon
icerebilir.Kist sivis kolesterol kristalleri igerip, sari-yesil renktedir.Benign histolojiye
ragmen ilerleyici norolojik kotiilesme ve Olime neden olabilirler (Hoffman ve

Kestle1994, Rutka ve ark.).

Patolojik olarak;

Adamantinomat6z, Skuamdz papiller veMikst tipler tanimlanmistir (Miller).
Adamantinomatdz tip daha ¢ok cocuklarda goriiliirken skuamdz papiller tip te
erigkinlerde goriiliir. Yerlesimleri %5 piir intrasellar, %75 intra-ekstrasellar ve %20
suprasellardir  (Harwood-Nash).Suprasellar kraniofarinjiomlar ise ©6ne (optik
kiazmaya), yukar1 (ligiincii ventrikiile), yanlara (temporal fossaya) ve geriye (klivusa)
dogru biiyiime gosterebilirler (Hoffman 1982, Rutka ve ark.).Hoffman
kraniofarinjiomlar1 yerlesimleri agisindan sellar, prekiazmatik ve retrokiazmatik
olmak iizere tige ayirmistir (Rutka ve ark. Hoffman 1994).

Cocuklarda KIBAS semptomlar1 bas agrisi, bulanti-kusma 6n plandayken
erigkinlerde gérme bozukluklar1 daha belirgindir (Carmel). Hastalarin %80-90’inda
endokrin bozukluklar vardir. Biliylime hormonu yetmezligi nedeniyle cocuklar
normalden daha kisa boyludur. Olgularin %15-48’inda hidrosefali mevcuttur (Rutka
ve ark., Carmel).

Hastalarin %90’1inda total rezeksiyon yapilabilecegi bildirilmisse de total
rezeksiyon sonrasi niiks orani %20-30’dur (Hoffman 1994). Calismamiza dahil edilen
2 hastada kraniofarengioma tespit edilmis olup %3.2 oraninda goriildii. E/K oran1 2/0,
gelis sikayeti biling durumunda azalma ve bas agris1 idi .kitleler 3. Ventrikiil ve
supsellar yerlesimli olarak goriildii .Taburcu edilen hastalar RT ve KT vye

yonlendirilmistir.
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Kaverno6z Hemangiomlar

Gergek bir neoplazm olmayan ve kavernoz anjiom olarak da adlandirilan
kavernoz ~ hemanjiyomlar ~ damar  yapisinin  hamartomlaridir.  Vaskiiler
malformasyonlarin %8-16’sim1 olusturmaktadir (98, 99). Cogunlukla supratentoryal
(%80) olmak iizere santral sinir sisteminin her yerinde yerlesim gosterebilirler Baslica
bagvuru semptomlari bas agrisi, ndbet, norolojik defisittir. Ciddi kanama daha ender
olmakla birlikte, yineleyen intrakraniyal kanamalarda goriilebilir Nobet ender bir
bagvuru sebebi iken, fokal ndrolojik defisit ve intrakraniyal hipertansiyon bulgulari
bliyiik serebral kavernomu (>3 c¢m) olan ¢ocuklarda en sik klinik bagvuru bulgulardir
(98, 100, 101)Arteriyovenéz malformasyonlar (AVM) c¢ocukluk c¢aginda
anevrizmalardan daha fazla goriilmekte olup, spontan subaraknoid kanama (SAK) ve
intraventrikiiler hemorajinin (IVH) en sik nedenlerindendir (98).MatsonAVM’larin en
stk goriilen cocukluk cagi serebral dolasim anomalileri oldugunu bildirmistir Tiim
serebral vaskiiler malformasyonlarin %8-16’sin1 olusturan kavernoz hemanjiyomlar
cogun- lukla serebral hemisferlerde yerlesirler (98).Calismamiza dahiledilen 1 hastada
kaverndz hemangiom goriildi. %1.6 oraninda goriilmiistiir. . Erkek hasta, 4aylik,
kafasinda sislik sikayeti ile geldi. Kitle sag temporoparietal yerlesimli olarak
goriilmistiir. Opere edilen hasta taburcu edildi. 3 hastada AVM tespit edildi. %4,8
oraninda goriildi. E/K orani 0/3. Konusma bozuklugu, bag déonmesi ve ndbet gegirme
kabul anindaki sikayetleri idi . Goriilme yas1 10-18 olarak goriildii. Yerlesim yerleri

sirasiyla sol temporoparietal, sagfrontal, sag parietal olarak tespit edilmistir.

Eozinofilik Graniilom (Eg)

EG kemik tiimoérlerinin %]1°den azin1 olusturur. %90°n1 10 yas alt1 cocuklarda
goriiliir . Genellikle tek litik lezyon seklinde kafa ve vertebral kemikleri tutar.
Langerhans hiicrelerinin  goriilmesi patogonomiktir. Eozonofiller, lenfositler,
fibroblastlar ve kopiik hiicreleri bulunabilir. Bu hiicreler patogonomik degildir.
Immiinolojik incelemede OKT6 ve S100 pozitifligi dnemlidir (102-105). Klinik olarak
asemptomatik veya lokal sislik ve agr1 ile belirti verebilir. Tiimor lokalizasyonu, kemik
destriiksiyon ve basi derecesine gore norolojik tablo degisebilir. Inflamatuvar
reaksiyon ve ates varsa lokosit ve eozinofil yiiksekligi goriilebilir. Genellikle

inflamatuvar tiimor materyali steril olmakla birlikte stafilokok ve streptokok tutulumu
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nadirde olsa goriilebilir (102, 106, 107).Malign doniisim goriilmez. Prognozu tani
yagina ve lezyon sayisimabaglidir Calismamizadahiledilen 2 hastada eozinofilik
graniilom goriildii. %3.2 oraninda goriildii. E/K orani 1/1, yerlesim yerleri sirastyla sol
parietal ve sol frontal bolge idi. her 2 hasta kafada sislik sikayeti ile geldi . 2 hasta
opereedilerek taburcu edilmistir.

Fibroz displazi benign kalvarial lezyonlardandir. Monositotik, polisitotik
formlar ile McCune Albright sendromu olmak {izere ti¢ tipi mevcuttur. Semptomlardan
kemik ekspansiyonu sorumlu olup yerel sislik, gorme kayiplari, basagrisi, karanial
sinir felgleri gelisebilir . BT incelemelerinde siklikla homojen buzlu cam
goriniimiindedirler. Cocuklarda fibroz displazi goriilme sikligi % 2,6’dir.(108).
Calismamiza dahil edilen 2 hastada fibroz displazi saptanmis olup %3.2 oraninda
goriildii. E/K oran1 0/2, goriilme yasi sirasiyla 13 ve 16, Kitle yerlesim yerleri sag ve

sol frontal, gelissikayetleri kafada sislik. Opere edilen hastalar taburcu edilmistir.

Araknoid kist

Intrakranyal kitlelerin yaklasik %1’ini olustururlar. Yarisindan ¢ogu orta
kraniyal fossada yer alir. Frontal konveksite, suprasellar, kuadrigeminal sistern,
intraventrikiiler bolge diger yerlesim yerleridir. Genellikle asemptomatiktir olup
temporal lokalizasyondaki kistler biiyiik boyutlara ulasirsa kalvaryumda ekspansiyon
ve erozyon, sfenoid kanatta elevasyon yapabilir.

Temporal lob genellikle hipoplaziktir. Gerek standart sekanslarda, gerek
difiizyon MRG gibi tetkiklerde BOS ile benzer sinyal intensite 6zellikleri gosterirler.
Calismamiza dahiledilen 2 hastada araknoid kist goriildii. Goriilme oran1 %3,2. E/K
orani 2/0, Sirastyla gozde sislik ve nobet gegirme sikayeti ile basvurdu. Kitle yerlesim
yerleri sirasiyla sag frontoparietal ve sol frontal olarak goriilmiistiir. Yaslar sirasiyla

4 ve 7 idi.

Osteomlar
Tiim popiilasyonun ancak % 0.43’{inde semptomatiktirler. Osteomlar, eriskin
geng yastaki hastalarda sik goriiliirlerken, ¢ocuklarda ise nadirdirler. En sik sikayet

sebebi agr1, hassasiyet ve yavas biiyiiyen kitledir. Kalvariumun dis tabulasindan %69,
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paranasal siniislerden de % 23 oraninda osteom gelisir. Calismamiza dahil edilen 1
hastada osteom goriildii. Goriilme oran1 %1,6, cinsiyeti kiz, sikayeti kafasinda sislik,

Kitle yerlesim yeri sag temporal, yas 9 olarak tespit edilmistir.

Noroepitelyal Doku KokenliTiimorler

Glial neoplazmlar neuropil’in primer bilesenlerinden olan glial hiicrelerden
koken alir. Glial hiicrelerin alt tipleri arasinda astrositler, ependimal hiicreler,
oligodendrositler yer almaktadir. Giiniimiizde primer beyin neoplazmlarinin
bircogunun subventrikiiler bolge ve hipokampus dentat girusunda yerlesimli
pluripotent noral kok hiicrelerden gelistigi kabul edilmektedir. Beyinde siliregiden
gliogenez ve norogenez nedeniyle hayli proliferatif olan buhiicrelerde siklikla
mutasyonlar goriilmekte ve tiimor kok hiicrelerine doniisiim izlenmektedir.

Molekiiler diizeyde tiimor proliferasyonu, invazyonu ve anjiogenezden
sorumlu mekanizmalar gosterilmis olup, bu mekanizmalarin tanimlanmasi tedavi
planlanmasinda yeniyaklasimlar gelismesine olanak saglamaktadir. Glioblastomlarin
tedavisinde gilincel yaklasimda belirleyici bir faktor olarak kullanilan metilguanin-
metiltransferaz gen promotorunun metilasyon bdolgesi gibi proanjiyogenetik
faktorlerin varligi gosterilmesi buna bir Ornek olarak gosterilebilir. Bu tip
gelismelerden yola ¢ikarak oniimiizdeki yillarda tiimdrlerin molekiiler profilleri ve
genetik yapilar1 esas alinarak yeni siniflamalar gelistirilecegini sdylemek yanlis olmaz.
Bununla birlikte giiniimiizde halen bu histolojik simiflama kullanilmaktadir.
Calismamiza dahiledilen, 1 hastada siniflandirilamayan noéroepitalyal kitle tespit
edildi. %1.6 oraninda goriildii. 10 yasinda erkek hasta, bas agrisi sikayeti ile
basvurdu.kitle sag temporal bolgede sinirlandirilmisidi. rt ve kt amaciyla taburcu

edilmistir. .

Tiimor Benzeri Enfeksiyoz Lezyonlar

Intrakraniyal apse tiimor benzeri enfeksiydz lezyonlar icerisinde ilk akla
gelen olup, meningoensefalitinkomplikasyonu olarak, paranazal siniis veya temporal
kemik enfeksiyonlarinin direkt yayilimi ile gelisebilir. Ayrica ekstrakraniyal
lezyonlarin hematojen yayilimi sonucu da(septik emboli) goriilebilir. Penetran

travmalar ve cerrahi sonrast da ortaya ¢ikabilen intrakraniyal abseler immun
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yetersizligi olan hastalarda normal popiilasyona gore daha sik goriilmektedir.
Genellikle bakteriyel etkenler izole edilir. Konvansiyonel goriintiilemede vazojenik
beyaz cevher 6deminin eslik ettigi, belirgin periferal kontrastlanma etkilesimi gosteren
yuvarlak kitleler olarak izlenirler. Kontrastlanma genellikle kapal1 halka seklinde olup,
kortekse yakin kesimde daha kalindir. Apse santralinde difiizyon agirlikli sekanslarda
izlenen diflizyonel kisitlanma ile diger kitlesel lezyonlardan, 6zellikle nekrotik alan
iceren yliksek dereceli tiimorlerden ayrimi yapilabilir. SSS’ini tutatabilen TORCH
(Toksoplazma, Rubella, CMV, HSV), tiiberkiiloz, norosistiserkoz, fungal ve parazitik
enfeksiyonlar datiimorlerle, 6zellikle metastazlarla karigabilir. Genellikle multipl olup,
lezyonlarda farkliderecelerde kalsifikasyon, vazojenik Odem vekontrastlanma
gortilebilir. Klinik 6ykii ve laboratuar testleri de ayrimlarinda yardimcidir(109).
Calismamiza dahil edilen 1 hastada subdural alanda abse tesbit edilmis olup goriilme
orani %1.6 olarak tesbit edildi. 14 yasinda erkek hasta, basagrisi, subfebril ates, CRP
yiiksekligi sikayeti ile bagvurdu. Sag temporal bolgede lokalize hastanin apsesi
bosaltildi. Medikal tedavi ile taburcu edilmistir.

Kist Hidatik

Kist hidatigin merkezi sinir sistemini tutulumu nadirdir. Genellikle orta
serebral arter bolgesine yerlesim gosterirler. Kist hidatik enfeksiyonlarinin %1-2’sinde
beyin tutulumu olur. Kranial yerlesim yetiskinlerde nadirdir. Intrakranial Kkist
hidatiklerin % 75’i ¢ocuklarda goriiliir (203)Serebral kist hidatik genellikle tek,
yuvarlak ve unilokiiler goriintimdedir.Biiyiik boyutlara ulasana kadar ciddi semptom
vermezler. Kist hidatik tanisinda serolojik testler yaninda Ozellikle kranial
tutulumlarda goriintiileme yontemlerinin de biiylik O6nemi vardir. Calismamiza
dahiledilen 1 hastamizda Kist hidatik tespit edilmis olup %1.6 oraninda goriildii. 6
yasinda erkek hasta, sikayeti bas agrisi, Suriyelihasta. Opere edildi. Kisthidatik sag
parietal bolgede lokalize edildi. Medikal tedavi ile taburcu edilmistir.

Non-Neoplastik Sellar Lezyonlar Hipofiz Hiperplazisi: Bir veya daha fazla
adenohipofizer hiicrenin sayisal artisina hiperplazi denilmektedir. Cogunlukla
sekonder olup ¢ok nadir primer hiperplazi rapor edilmistir(110). En sik, gebelik ve

emzirme sirasinda laktotrop hiperplazisi izlenir. “Sap etkisi” ile infundibulumun
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stkigmas1 sonucunda laktotroplarin dopamin inhibisyonundan kurtulmasi hafif bir
hiperplaziye neden olabilir. Ayrica dopamin antagonisti ilaclar, genellikle
antipsikotikler, bu etkiyi yaratirlar. Diger hiicre tiplerinin hiperplazisi, kendi hedef
organlarinin feedback inhibisyonunun eksikligi nedeniyle olur. Primer hipotiroidide
tiroksin eksikligi ile gelisen ve hormon replasman tedavisi ile diizelen, tirotrop
hiperplazisi, Addison hastaligina bagli adrenal yetmezligi olan hastalarda kortikotrop
ve primer hipogonadizm hastalarinda gonadotrop hiperplazisi bu durumlara 6rnektir.
Somatotrop hiperplazi nadirdir ve ektopik gonadotropin serbestlestirici hormon
(GHRH) tiretimi durumlarinda ortaya cikar. Histolojik olarak adenohipofizin asiner
yapisl, sitolojik ve immiinohistokimyasal heterojen goriiniimii korunmustur. Retikiilin
boyasinda izlenen asiner genigleme subjektif olup bu tani klinik ve laboratuvar verileri
ile birlikte degerlendirilmelidir.  Calismamiza dahiledilen 1 hastada hipofiz
hiperplazisi tespit edilmis olup goriilme orani %1.6 olarak goriilmiistiir. 15 yasinda kiz

hasta, gorme bozuklugu sikayeti ile gelmis olup opere edilmis ve taburcu edilmistir.

Pleomorfik ksantoastrositom, diisiik-gradeli astrositik bir glial tiimoér olup
(WHO grade 2), tipik olarak ¢ocuklar ve geng eriskinlerde goriiliir . Biiyiik cogunlukla
supratentoryal yiizeyel yerlesimli olup, korteks ve komsulu- gundaki leptomeninksleri
tutarlar. En sik olarak temporal lobda izlenirler ve klinik olarak nébet ile karsimiza
cikarlar. Histolojik olarak tiimor hiicreleri, belirgin selliiler pleomorfizm ve degisken
derecede lipidizasyon gostermekte olup, bol miktarda retikiilin igeren yogun fibriler
bir matriks igerisinde yer alir, nekroz ve mikrovaskiiler proliferasyon tipik olarak
izlenmez. Total cerrahi rezeksiyon sonrasinda prognoz genellikle iyi olup, uzun siireli
sag kalim bildirilmistir. Ancak, pleomorfik ksantoastrositomlarin bir kismi histolojik
ve davranis olarak daha malign karakterde davranarak primer olarak anaplastik 6zellik
gosterebilir ya da sonrasinda malign transformasyon yapabilmektedir. Calismamiza
dahil edilen 1 hastada pleomorfik ksantoastrositom gériilmiistiir.goriilme orani %1.6.
16 yasinda kiz hasta, nobet gecirme sikayeti ilegetirildi. kitle sol frontal bolge

lokalizeidi. opere edildi. . Taburcuedildi.

Posttravmatik leptomeningeal kistler (PTLMK), kafatasinin diastatik
kirtklarinin nadir bir komplikasyonudur. Genellikle ¢ocuklarda ve parietal bolgede

goriiliir(111). Olugmas iginkirik altindaki duranin da yirtilmasi zorunludur. Beyin
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pulsasyonu ve olusmus leptomeningeal kist zamanla kirik hattinda agilmaya yol agar.
Klinik bulgular ¢ocukluk ve eriskin yas grubunda birbirinden farklidir. Tedavi cerrahi
diizeltmedir. Calismamiza dahil edilen 1 hastada posttravmatik leptomeningeal kist
saptanmis olup %1.6 oraninda goriilmistiir. 6 yasinda kiz hasta, kafasinda sislik

sikayetigelmis.sag parietooksipital yerlesimli kist opereedildi. duramater onarimi

yapildi. Ardindan taburcu edilmistir.
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7.SONUC:

Bu c¢alisma toplam 63 hastanin verileriyle gergeklestirilmis olup bu
hastalardan 35’1 T.C vatandasi, 28’i yabanci statiisiinde olan hasta (Suriye uyruklu)
grubundandir,

Calismaya dahiledilen 63hastadan 47 hasta opere edildi. 16 hasta opere
edilmedi. T.C vatandas1 olan hastalardan25, yabanci statiisiinde olan(Suriye uyruklu )
hastalardan 22 hasta opereedildi.

Calismaya dahil edilen yabanci statiisiinde olan hastalar ile T.C vatandasi olan
hastalar arasinda cinsiyetdagilimlar1 yoniinden istatiksel olarak fark saptanmamigtir
(p>0.05).Calismaya katilan hastalarin yas ortalamasi 10.75+4.5 olarak bulunmustur. .
T.C vatandasi olan hastalar ile yabanci statiisiinde olan hastalarin yas ortalamalar
arasinda istatiksel olarak fark saptanmamustir (p>0.05).

T. C vatandasi hastalarda en kiigiik yas 2ay en biiyiik yas 18 yil idi. Yabanci
statlisiinde olan hastalarda en kiigiik yas 2 ay, en biiyiik yas 18 yil olarak bulunmustur.

T.C vatandag1 olan ve yabanci statiisiinde olan hastalarda kabul aninda gelis ve

GOS ile kabul aninda gelis ve taburculuk anindaki Karnofsky skoru degerleri arasinda
de istatiksel olarak fark goriilmemistir (p>0.05).
Calismaya dahil edilen hastalardan T. C vatandasi olan hastalarin kabul anindaki GKS,
ve taburculuk anindaki GOS ile kabul aninda ve taburculuk anindaki Karnofsky
skorlar1 opere edilen ve opere edilmeyen hastalar arasinda istatiki olarak fark
bulunamamastir (p>0.05).

Kabul aninda toplam hasta grubunun gelis sikayetleri sirasiyla: bas agrisi
%25,4 (16 hasta ) nobet gegirme %15,9(10 hasta ), kafada sislik %15,9(10 hasta ) ,
biling durumda azalma(GKS’nda diisme ) , biling bulanikligi %7,9(5 hasta ) ; bas
donmesi %7,9 (5 hasta ), kusma %6.3 (4 hasta ), halsizlik %4.8 (3 hasta), gozde sislik
%3.2(2 hasta) ,gorme kayb1 %3.2 (2 hasta ), denge bozuklugu %3.2 (2 hasta ),
konusma bozuklugu %3.2 (2 hasta ) , kuuvet kayb1 %1.6 (1 hasta ) , basinda sekil
bozuklugu %1.6 (1 hasta ) olarak goriildi,
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Kabul anindaki sikayetler (gelis sikayeti) yoniinden T.C vatandasi olan hastalar ile
yabanci statiinde olan hastalar arasinda istatiksel anlamda fark bulunamamistir
(p>0,05)

Kitle yerlesim yerleri yoniinden baktigimizda T.C vatandasi olan hastalarda en
sik yerlesim orani-sayis1 sirasiyla: frontal bolge %26 (9 hasta ) , posterior fossa %20(7
hasta) , temporal bolge %9 (3 hasta ), temporoparietal bolge %9 (3 hasta ), beyin sap1
(pons + mezensefalon )%9 (3 hasta ), oksipital %6 (2 hasta ), frontotemporal %3 (1
hasta ), frontotemporoparietal %3 (1 hasta ), parietooksipital %3 (1 hasta ), suprasellar
%?3 (1 hasta ), pineal bolge %3 (1 hasta ) , 3. Ventrikiil %3 (1 hasta ), orbita %3 (1
hasta ), hipofiz %3 (1 hasta) olarak saptanmuistir.

Yabanci statiisiinde olan hasta grubunda ensik yerlesimoranlari sirasiyla
posterior fossa %27(7 hasta ), parietal bolgede %19(5 hasta ), frontal bolge %15(4
hasta) , parietal bolge %15(4 hasta), 3 ventrikiil %12(3 hasta), frontotemporal%4(1
hasta), beyin sap1 (pons ) %4(1 hasta), hipofiz %4(1 hasta), bazal ganglionlar %4(1

hasta) olarak saptanmustir. .

Kranitomi yontemi olarak T. C vatandasi olan hastalarda en sik suboksipital kranitomi
%26 (9 hasta ) ve frontal kraniotomi %17(6 hasta), yabanci statiisiinde olan hasta
grubunda en sik suboksipital kraniotomi %25(7 hasta) ve parietooksipital kraniotomi
%21(6 hasta) insizyonlar1 kullanild.

Toplam, (opere olan ve opere olmayan) hastalarda kitle yerlesim yerleri
supratentoryal alan %69,8(44 hasta ) , infratentoryal alan %23,8(15 hasta ) beyin sap1
%6.4 (4 hasta ) olarak bulunmustur. Opere edilen hastalarda tespit edilen patoloji
tanilarina gore Kitlelerin supratentoryal alanda %68,1 i (32 hasta ) ve inratentoryal
alanda %31,9 u(15 hasta ) lokalize oldugu tespit edilmistir.

Opere edilen hastalarin yas ortalamalar1 arasinda istatiksel olarak fark
bulunamamistir(p>0.05).

Opere edilen hastalarin kitle boyutu opere olmayanlardan istatiksel olarak daha
fazlaydi (istatiksel olarak farkli bulundu) (p<0.05). T.C vatandasi olan hastalarin Kitle
boyutu Suriyeli hastalardan daha diisiiktii (istatiksel olarak farkli bulundu ) (p<0.05)4
hastanin kitle lokalizasyonu beyin sap1 idi ( %.6.4) . Bu hastalardan 3 tanesi T.C

vatandasi 1 tanesi yabanci statiisiinde olan hasta olarak tespitedildi.
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T.C vatandasi olan hastalarda siklik sirasina gore goriilen patolojik tanilar

sirasiyla: pilositik astrositom %10(3 hasta) , epandimom %7(2 hasta ),
medulloblastom %7(2 hasta), fibroz displazi %7(2 hasta) araknoid Kist %7(2 hasta) |,
Anaplastik astrositom%3(1lhasta) , kranifarengioma %3(1hasta) ,epdermoid Kist
%3(1hasta) , dermoid kist %3(1hasta) , eozinofilik graniilom %3(1hasta) , kavernoz
heangiom %3(1hasta) , oligodendrogliom %3(1hasta) , abse %3(1hasta) , glinoral kitle
%3(1hasta) , pineoblastom %3(lhasta) , AVM %3(1lhasta) , osteom %3(1hasta) ,
hipofiz hiperplazisi %3(1hasta) , Pleomorfik ksantoastrositom %3(1hasta). yabanci
statiitiisiinde olan hastalarda goriilen patolojik tanilar sirasiyla: medulloblastom %10(2
hasta ) ,ependimoma %10(2 hasta ), ve glioblastome multiforme %10(2 hasta) , AVM
%10(2 hasta ) ,pilositik astrositom %5(1 hasta ), anaplastik astrositom %5(1 hasta ) ,
kraniofarendioma %5(1 hasta ) , epidermoid kist %5(1 hasta ) , eozinofilik graniilom
%35(1 hasta ) , oligodendrogliom %5(1 hasta ) , matiir teratom %5(1 hasta ) , glionoral
kitle %5(1 hasta )
Infratentoryal alanda en sik olarak gériilen Kitle medulloblastom %6,3(4hasta) olarak
tespit edilmistir. Daha sonra sirasiyla astrositom(pilositik astrositom +astrosiom
grade3) %4,8 (3 hasta ) ,epandimom %3,2(2 hasta), glial kitle % 1,6(1 hasta ) , matiir
teratom % 1,6(1 hasta ), oligodendrogliom %1,6(1hasta ), ndroepitelyal kitle % 1,6(1
hasta ), epidermoid kist % 1,6(1 hasta ) tesbit edildi.

Supratentoryal alanda en sik olarak astrositom grubu %8 (5 hasta ) kitle tespit
edildi. Daha sonra sirasiyla AVM %4.8 (3 hasta ) ependimom %3.2 (2 hasta ),
kraniofarengima %3.2 (2 hasta ) , eozinofilik graniilom %3.2 (2 hasta ), fibroz displazi
%3.2 (2 hasta ), glionoral kitle %3.2 (2 hasta ), araknoid kist %3.2 (2 hasta ),
medulloblastom %1.6 (1 hasta ), epidermoid kitle %1.6 (1 hasta ) , dermoid kitle%1.6
(1 hasta ) , kavernéz hemangiom%1.6 (1 hasta ), oligodendrogliom %1.6 (1 hasta ),
teratom %1.6 (1 hasta ), abse %1.6 (1 hasta ), pineoblastom%1.6 (1 hasta ), osteom
%1.6 (1 hasta ), hipofiz hiperplazisi %1.6(1 hasta) , kist hidatik%1.6 (1 hasta), kolloid
Kist %1.6(1 hasta), pleomorfik ksantoastrositom 9%21.6 (1 hasta), leptomeningeal
kist ~ 9%1.6(1lhasta), primitif noroektodermal Kitle %1.6 (1 hasta), olarak
bulunmustur.

Tiirk statiisiinde olan hastalar ile yabanci statiisiinde olan hastalarin patolojik

tan1 goriilmeoranlar1 yoniindenaralarinda farkbulunmadi.
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Calismamiza dahil edilen hastalarin patolojiktan1 sonuglari (oran —hasta sayisi )
asagida verilmistir. :
Medulloblastom : %6,3(4 hasta ),Astrositom grubu(grade 1,2,3,4): %12.8 ( 8 hasta ),
i. astrositom grade 1: %3,2 (2 hasta)
ii. pilositik astrositom grade 2: %3,2 ( 2 hasta)
iIii. anaplastik astrositom grade 3: %3,2 ( 2 hasta)
iv. astrositom grade 4 (GBM ): %3,2 ( 2 hasta)

Beyin sap1 gliomu : %6.4( opere edilmedi) ( 4 hasta ), Ependimom : %6.3 ( 4
hasta ) , Epidermoid kitle : %3,2 ( 2 hasta ), Dermoid kitle : %1.6 ( 1 hasta ), Teratom
: %1.6 (1 hasta ) , Glionoral Kitle : %1.6 ( 1 hasta ), Oligodendrogliom : %3 .2 ( 2
hasta ), Primitif Noroektodermal Tiimor (PNET) :%1.6. (1 hasta ), Kolloid kistler:
%1.6 ( 1 hasta ), Pineoblastom grade 4: %1.6 ( 1 hasta ), Kraniofarinjiom: %3.2 ( 2
hasta ). Kavernoz hemangiom: %1.6( 1 hasta ), AVM(arteriovendz malformasyon ):
%4,8 (3 hasta ), Eozinofilik malformasyon : %3.2 ( 2 hasta ), Fibr6z displazi: %3.2 (
2 hasta ), Osteoma: %1,6 ( 1 hasta ), Araknoid kist: %3,2 ( 2 hasta ) , Noroepitalyal
kitle: %1,6 (1 hasta ) ,Abse: %1.6 ( 1 hasta ) ,Kist hidatik: %1.6 ( 1 hasta ), Hipofizer
hiperplazi : %1.6 ( 1 hasta ), Pleomorfik ksantoastrositom:%1.6 ( 1 hasta ),
Leptomeningeal Kist : %1.6 ( 1 hasta )
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