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GİRİŞ 

Tanım olarak gliomalar, beynin nöroglial hücrelerinden ya da 

daha geniş anlamıyla nöroepitelyal hucrelerinden kaynaklanan tümör­

lerdir. Bu hücreler astrositler, oligodendrositler ve ependymal 

hücreler olup, hepsi embriyologlar tarafından spongioblastlar olarak 

tanımlanan hucrelerden kaynaklanır (6,83,86). 

Gelişmenin normal seyrinde, embriyonel glia hücreleri primitif 

nöral tüp boyunca gelişirler. Radial yerleşim gösteren bu hucreler 

glial fibriler asidik protein (GFAP) ile kuvvetli derecede pozitif 

boyanırlar. Geç fetal çagda tekrar mitetik siklusa girip, matur 

protoplazmik ve fibriler astrositlere dönerler. Miyelinogenezis 

sırasında ise, radial glial hücrelerin bir kısmı miyelin yapan 

oligodendroglial hücrelere dönüşür. insanda immatur spinal oligoden­

drositlerin miyelin yapım zamanından kısa bir sure önce kısa süreli 

olarak GFAP taşıdıkları gösterilmiştir. Farelerde ise radial glial 

hücreler vimentin taşırken GFAP taşımazlar. Vimentin miktarının 

azalıp GFAP'ın artması bu hücrelerin matur astroglial hücrelere 

dönüştüğünün işaretidir (62,79,87). 

Görüldüğü gibi ortak kökeni i olmaları nedeniyle, birçok nöro­

glial tümörde farklı hücre tiplerini ve bunların oluşturduğu farklı 
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hücre alanlarını birarada bulabiliriz (20,62). Normal beyinde, 

korteksin orta tabakalarındaki ve bazal gangliadaki astrositler 

protoplazmiktir. Protoplazmik astrositler, fibriler astrositlerin 

tersine intrasitoplazmik nöroglial fibril demetleri içermezler. 

Fibriler astrositler ise korteksin yüzeyel ve derin tabakaları ile 

beyaz maddede bulunurlar. Patolojik bir stimulus altında protoplazmik 

astrositler hızla fibriler hale dönerler. Bu arada hücre uzantıları­

nın gelişmesine paralel olarak hücrelerin GFAP içeriği artar 

(60 ,85,87). 

Elektron mikroskobunda; her iki hücre tipi de orta büyüklükte 

( 7-11 nm) intraselüler fi lamanlar i le karakterizedir. Bu filamanlar 

esas olarak, fibriler astrositlerde birleşerek kalın bantlar yapar­

lar. Bu filamanları yapan ana polipeptid zinciri glial fibriler 

asidik protein (GFAP) olup, bu proteini biyokimyasal, immunperoksidaz 

ve immunfloresan yöntemle göstermek mümkündür ( 75,87, 102,103). Bu 

özelliği nedeniyle bulunduğu 70'li yıllardan buyana normal, gelişen 

ve patolojik glial hücrelerin çalışılmasında en yararlı hücre kompo­

nenti olmuştur. Diğer bir filaman proteini olan ve mezankimal orijin­

li çeşitli hücrelerde bulunan vimentinin (Vim), matur astrositlerde 

GFAP ile beraber bulunduğu gösterilmiştir. Vimentin, insanda glial 

hücrelerde minör bir komponent olmakla birlikte, bazı memelilerde 

nöroglial hücrelerde hücre iskeletini oluşturan ana proteini oluştur­

maktadır (87,90,91). 

Patolojik bir uyarım sonrası, fibriler gliozis sırasında 

hücreler sinir yolları boyunca uzun paralel fasiküler yapılar 

oluştururlar. Sonuç olarak reaktif astrositler incelir, uzar ve 

bipolar bir şekil alır. Bu tür hücreler pilositik astrositler olarak 



- 3 -

adlandırılmaktadır. Hücre morfolojisindeki bu farklanma hücrelerin 

infiltrasyon gösterdikleri çevreye kendilerini adapte etmelerinden 

kaynaklanmaktadır (79,87). 

Reaktif durumdaki astrositlerin bir kısmı ise genişleyip, 

siteplazma volUmlerini artırıp gemistositik astrositleri oluşturabi­

lirler. Bu hücrelerin nükleusu genellikle eksentrik yerleşimli ve 

kaba kromatinlidir. Nükleolus belirgindir. Hücrenin sitoplazması 

homojen hiyalen ve kuvvetli eosinofilik boyanan bir materyalle 

doludur. Glial fibriller hücre gövdesinin periferine ve kısa hücre 

uzantılarına sınırlıdır (43,45,87). Sıklıkla reaktif gliozisde 

gözlenen gemistositler, g!ial tümörlerde de gözlenebilirler (43). 

Zaman zaman dejenerasyona giden hücreler olarak düşünülen gemistosi­

tik astrositler esasında, belirgin metabolik aktivite gösteren 

hücrelerdir. Elektron mikroskobunda, sitoplazmada çok sayıda ribozom 

kümeleri ve mitokondriler bulunur (87). Bu hücrelerin sitoplazması 

GFAP ile şiddetli derecede boyanır. GFAP gibi, intermediate filaman­

lara spesifik olan desmin de, gemistositleri pozitif olarak boyamak­

tadır. Fakat her iki immun boya da spesifik değildir. Miyelinin bir 

komponenti ile reaksiyon veren PM43'ün gemistositleri spesifik olarak 

boyadığı bildirilmektedir (43). 

Klinik serilerde, glial tümörlerin %25-30'unu astrositomlar 

oluşturur. Astrositomlar her yaşta görülebilirlerse de esas olarak 

genç hastaları etkilerler. Astrositomların görüldüğü yaş ile, Santral 

Sinir Sistemi (SSS)'ndeki lokalizasyonu arası kuvvetli bir ilişki söz konu­

sudur (20,23,29). Yetişkinlerde serebral hemisferde sık gözlenirken, 

çocukluk çağında ve adolesanlarda serebellum, pons ve hipotalamik 

bölgede oluşma eğilimindedirler (17,81). Tüm yaşlardaki glial tümörlerin 
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% 8'ini oluşturan serebellar astrositomlar, çocukluk çağındaki glioma­

ların ise %30'unu oluştururlar. Serebellumdaki astrositomların %80' i 

juvenil tip astrositom olup, erken yaşlarda görülür. Aynı lokalizas­

yonda gördüğümüz difüz tip ise yetişkinlerde ·olma· eğilimindedir 

(1,71,72). 

Astrositomlar yavaş büyüyen tümörlerdir. tanı konulduğunda 

semptomlar gene ll i kle birkaç yı !dır sürmekte olup, motor ve s.ensöri­

nöral yeteneklerdeki bozulma veya hızla artan intrakranial basınç 

tabioyu daha dramatik hale sakabilmektedir (57). Sitolajik malignen­

si i le i lgi ı i olan tümör büyüme hızı ve tümörün !ok al izasyonu hasta­

nın tablosunda çok önemli rol oynayan iki faktördür (85). Serebellum­

da yerleşen glial tümör, posterior fossa tümörü semptomları verir. 

Tümörün hızla büyümesi veya çoğunlukla görüldüğü şekilde, hızlı 

büyüyen kistik yapı nedeniyle semptomlar çok süratli oluşabilir. 

Rekürrens ihtimali olsa da, serebellar astrositomların çoğu histolo­

jik olarak benign seyreder (4,20,95). Nadiren özellikle ileri yaşlar­

da· serebellar tümörlerin birkısmı serebral yerleşimli olanlarda 

izlediğimiz şekilde daha malign forınıara diferansiye olabilmektedir­

ler (4,71). Astrositomlar genellikle tek sayıda oluşsalar da, nadiren 

çok sayıda tümör taşıyan olgular rapor edilmiştir (85,87). 

Glial tümörlerin etyolojisi kesin olarak bilinmemektedir. 

Radyasyon, petrokimyasal karsinojenler, virusler, toksoplazma enfek­

siyonu ve herediter faktörler incelenmektedir (55,56,58,64,101). 

Hipotalamik ve kiezmatik bölgede yerleşen pilositik astrositomların 

bazen, Von Recklinghausen' s nörofibromatozisi ile beraber gözlendi ği 

bildirilmiştir. Ayrıca bu genetik geçişli hastalığa, optik sinir 

astrositomları sık eşlik etmektedir. Subependymal dev hücreli 
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astrositom ise, karakteristik olarak tuberous seleresis ile beraber 

gözlemlenmektedir. Spinal kord astrositomlarının ise, syringomyelia 

ile beraber sık gözlendiği bildirilmektedir (72,111). 

Esasında astrositom teriminin hiç olmazsa 2, birbirinden çok 

farklı tümörü adlandırmakta kullanılması sanssızlıktır. Bunlardan 

birincisi; santral sinir sisteminde difüz olarak yayılır, kesin bir 

sınır taşımaz ve birçok vakada fonksiyonel sinir dokusu kaybedileceği 

için ineperabi olarak kabul edilmektedir. Yine de astrositomun bu 

difüz tipi, çok yavaş büyüme gösterdiği için relatif olarak benign­

dir (20,87). Tersine astrositomlardan oluşan, fakat normal sinir 

dokusu ile karısınayan astrositomlar vardır. Bu tümörlerin sınırları 

belirgindir ve çevre dokudan çok rahat ayırtedilirler. Beyin sapında­

ki birkaç vital alan dışında bü tümörler rekürrens göstermeyecekle­

rinden emin olunarak rahatça rezeke edi lebi ı ir ler (20, 85,87). Sıklık·­

la gençlerde serebelluma yerleşirler. Bu tümörler genellikle difüz 

astrositomlardan çocukluk çağının benign serebellar astrositomları 

terimi ile ayırtedilirler. Benign terimi burada son derece relatiftir 

çünkü eğer tedavi edi lmezse tümör ün kendisi veya tümöre eşlik eden 

kistin kitle etkisi ile hasta kısa sürede kaybedilebilmektedir 

( 1 '3' 20). 

Pratikte gerçek anlamda diğer bir güçlUk ise; düşük gradeli 

astrositomlarla, reaktif gliozis ayırıcı tanısında ortaya çıkmakta­

dır. Sadece yeni başlayanlar için değil, deneyimli bir nöropatolog 

için dahi, glial reaksiyonu iyi diferansiye bir glial tümörden ayırt 

etmek çok zor, hatta çoğunlukla imkansızdır (20). Gliozis; santral 

sinir sistemine olan kısmi bir zedelenmede meydana gelen glial, 

hücrelerdeki proliferasyondur. Pratikte, gönderilen biyopsi spesmeni-
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ne düşük grade astrositom tanısı koyarken çok dikkatli olunmalıdır. 

Bu biyopsinin kolaylıkla diğer bir santral sinir sistemi tümörüne 

veya metastatik tümöre karşı gelisen glial proliferasyon alanından 

alınmıs olunabileceği unutulmamalıdır (20,50,56,60,66). özellikle 

daha malign glial tlımörlerin etrafında, iyi diferansiye astrositomlara 

oranla, çok daha fazla glial proliferasyon olmaktadır (89). Gliozis 

dokusu tümör hücreleri ile infiltre edildiğinde, reaktif astrositle­

rin değişime uğradığı, glioblastoma multiforme tümör hücrelerinden 

bile ayırtedilemediği bildirilmektedir. özellikle infiltratif tümör 

hücrelerinin GFAP ile negatif boyandığı durumlarda, GFAP ile immun 

boyama iki hücre tipini ayırınada yardımcı olmaktadır (25,89). Gl i al 

tümörlerde genel! i kle GFAP i le benzer boyanma gösteren vimentinin, 

hücre immaturitesini saptamadaki yararı ise bugün hala tartışmalıdır 

(89). 

Astrositomlar rastlanılan farklı hücre tiplerine göre, alt 

sınıflara ayırılmaktadırlar. Farklı hücre tipleri çoğunlukla tümör·­

lerde miks olarak görülse de tiplendirme dominant hücre tipine göre 

yapılmaktadır (87,111). Astrositomlarda en yaygın hücre tipi fibri­

ler astrosit ve onun reaktif formu gemistosittir (20). Hücre tipleri·­

ni ayırınada immunohistokimyasal yöntem yararlıdır. GFAP ile protoplaz­

mik astrositomlar boyanmamakta veya çok zayıf boyanmaktadır. Bu tümör 

hücrelerinin nöroglial demetleri içermemesinden kaynaklanmaktadır. 

Gemistositik, pilositik ve fibriler astrositomlar ise GFAP ile 

bayanmaktadırlar (87,102,103). 

GFAP, bir neoplazmadaki astrositik diferansiasyonu gösteren en 

iyi immunohistokimyasal işaretleyicidir. Fibriler astrositom, gemis­

tositik astrositom, pilositik astrositom, protoplazmik astrositom, 
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astrobl as tom, pl eomorf i k xanthoastros i tom, subependyma 1 dev hücre 1 i 

astrositom, dev hücreli glioblastom gibi tüm astrositom ve glioblas­

tom altgruplarında GFAP + hücreler gösterilmiştir (12,37,39,65,97). 

Gliomanın, angiogliomanın ve gangliogliomanın astrositik komponentle­

ri de GFAP pozitifliği gösterirler (37). Genel olarak GFAP + hücrele­

rin sayısı ile boyanma şiddeti neoplazmın diferansiasyon derecesi ile 

kabaca orantılıdır (37,87,89). İyi diferansiye astrositomlar, tipik 

olarak difüz GFAP bayanması gösterirken, genellikle ileri derecede 

anaplazik astrositomlarda GFAP pozitifliği iyi diferansiye alanlara 

sınırlıdır (37). özellikle tümörün periferindeki proliferasyon hızı 

yüksek olan hücrelerde boyanınama oranının merkezdeki hücrelere göre 

daha yüksek olduğu bulunmuştur (89). 

İmınun peroksidaz yöntemle astrositomların çoğunda pozitif 

olarak izlenen S-100 ve vimentin proteinlerinin ayırıcı tanıdaki 

spesifitesi GFAP ile karşılaştırılamaz (7,37,87). Yine de vimentinin 

GFAP'a göre daha zayıf fakat benzer boyama gösterdiği bildirilmekte­

dir (87). Tümör hücreleri tipik olarak sitoplazma membranını boyayan 

anti-leu 7 ile sıklıkla pozitif olarak boyanırlar (109). 

Pilositik astrositomların 2 farklı çeşidi mevcuttur. Yetişkin 

tipinde, bipolar astrositler birbirini kesen ve çaprazıayan kalın 

fasiküler yapılar yaparlar. Bu tipte mikrokistik dejenerasyon 

görülmez. Daha çok anaplazik değişime uğrayabilen bu tipte yer yer 

gemisto.sitler de görülebi 1 ir. Juveni 1 tip ise, pi lositik astrosi­

tomların relati f olarak daha yavaş büyüyen daha benign formudur. 

2. ve 3. dekatıarda insidansı yüksek olup, mikrokistik dejenerasyon 

daha fazla görülmektedir (79,81,82). Nöroglial iplikçikleri göstermek 

için fosfotungustik asit hemataksilen (PTAH) boyası tümör hücrelerinin 
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astrositik orijinli oldugunu açikca göstermektedir. Ayrıca GFAP ile 

immun boyama sonrasında pilositik artrositlerin hem hücre uzantıla­

rında hem de hücre gövdelerinde şiddetli boyanma izlenmektedir (95). 

Tüm astros i tom tiplerinde, mikrokist yapılarından büyük 

makrositlere kadar değişebilen bir kistik dejenerasyon izlenebilir 

( 71 ) • 

Tümör hücrelerinin sitoplazmasında izlenen ve dejeneratif bir 

değisim olan Rosenthal iplikçikleri (cytoid cisimcikler) karakteris­

tik olarak juvenil tip pilositik astrositomlarda gözlenir. Bunun 

yanısıra reaktif gliozis alanlarında ve daha nadir olarak diğer tip 

astrositomlarda da izleyebiliriz (33,48). Bunlar opak, homojen, 

kuvvetli eosi nofi 1 ik, havuç seki ll i fosfotungustik asi d hemotoksi len 

(PTAH) ile koyu mor boyanan cisimciklerdir. İmınun peroksidaz metodla 

çalışmalarda; Rosenthal iplikçiklerinin genellikle periferlerinin 

çizgisel tarzda vimentin, GFAP ve ubiquitin (UB) ile pozitif olarak 

boyandığı, merkezlerinin ise boyanmadığı gözlenmiştir (36,48,97). 

Gemistositik astrositomlar, serebral hemisferlere sınırlı 

olarak izlediğimiz tümörlerdir. özellikle büyük oranda gemistositler­

den oluşan saf şekilleri nadir olarak izlenir (87). Gemistositik 

astrositomlarda bazen, astroblastoma benzer şekilde hücrelerin 

perivasküler rozet oluşturduğu gözlenmiştir. Gemistositik astrositom­

ların; astroblastomlarla bu benzerliği dışında glioblastoma multi­

forme ile de yakın ilişkisi olduğu düşünülmektedir (87, 108). Bu 

tümörlerin %80' inden fazlasının glioblastoma multiformeye dönüştüğü 

ve benign gemistositik astrositomun nadir görüldüğü bildirilirken, 

uzun bir yaşam süresi ve iyi prognoza sahip gemistositik astrositom 

serileri de rapor edilmiştir ( 43, 87). Yüksek grade li astroglial 
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tümörlerde, H3 Timidinle yapılan çalışmalarda ise, gemistositlerin 

agresif prolifere olan tümör komponenti olmadığı gösterilmiştir 

(25,43,45). 

Subependyma ı dev hücre ı i astrosi tom, karakteristik olarak 

Tuberous seleresis ile birlikte görUlse de, bu hastalığın yokluğunda 

da gözlenebilmektedir. Tümör; büyüklükleri değişmekle birlikte, esas 

olarak çok büyük sıklıkla fuziform veya piramidal sekilli, homojen, 

hiyalen si toplazmalı, sitoplazmik uzantılar taşıyan hücrelerden 

olusur. Hücre nükleusu gene ll i kle eksentrik yerleşip, un i form 

görUnüştedir. Dev garip hücreler veya çok nükleuslu hücreler izlene­

bilir (87). Hücrelerin büyük çoğunluğu gemistositik astrositlerden 

ayırtedi lemez. Hücreler sıklıkla per i vasküler psödorozetler yaparlar. 

Tümörün büyük veziküler nükleuslu hücreleri kolaylıkla nöral hücre­

lerle karışabilir. Ayırıcı tanıda histakimyasal yöntemler yanısıra, 

GFAP pozitifliğinin gösterilmesi yararlı olmaktadır. Yanlız ayırıcı 

tanı da, Tuberous sc ı er os i s i 1 e beraber bu 1 u nan subependyma 1 dev 

hücre ı i astrosi tom olgularının negatif olarak izlenebi ldiği dikkate 

alınmalıdır. Tümör hUcrelerinde ayrıca S-100 ve NSE da pozitif olarak 

bildirilmektedir (37,87,103). 

Pleomorfik xanthoastrositoma, son yıllarda tanımlanan bir 

astroglial tümördür. Tümör daha önce pleomorfik mikroskopik özelliği 

nedeniyle farklı başlıklar altında incelenmiştir (80). TümörUn 

tanınması, kötü görünüşlü mikroskopik özelliğine rağmen iyi bir 

prognozunun olması nedeniyle önemlidir. Pleomorfik xanthoastrositomun 

tanımlanmasında ve astrositom başlığı altında incelenmesinde, 

tümör hücrelerinin GFAP içerdiğinin gösterilmesi çok önemli yer 

tutmuştur. Tümör supratentorial ve tipik olarak korteksin yüzeyinde 
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yerleşir (87, 105). Pleomorfik xanthoastrositomların hücre özellik­

leri çok değişkendir. Tümör eksentrik nükleuslu geniş eosinofilik 

sitoplazmalı hücrelerden, uzamıs şekilli demetler yapan bipolar 

hücrelere kadar farklı hücre yapıları içerebilir (40,105). • 
• 

Yüzeyel serebral astrositomların diğer bir formu ise, infant­

ların desmoplazik serebral astrositomudur. Pleomorfik xanthoastro­

sitomlarda görüldüğü gibi, tanımlanması büyük oranda, tümör hücrele­

rinde GFAP gösterilmesi ile olmuştur. Tümör şiddetli desmoplazi ile 

karakterizedir ve sadece infantlarda gösterilmiştir (14,87). 

Astrositomların hemen tüm türleri, malign faza geçebilme 

potansiyeline sahiptirler. Yanlız, bu potansiyelleri uniform değil­

dir. örneğin yetişkinlerin diffüz serebral astrositomlarında maligni­

teye dönüşme riski daha fazla iken, çocuklardaki serebellar astrosi­

tomlarda ve pilositik tipteki juvenil astrositomlarda aynı risk çok 

daha azdır (4,38,49,93,110). 

Gemistositik astrositomlarda ve glioblastoma multiforme olgula­

rında, astroblastik yapı lar zaman zaman izlenebilse de, tek başına 

saf astroblastik tümörler çok nadir görülürler. Sıklıkla yaşamın ilk 

3. dekatında ve serebral hemisferlerde meydana gelirler (108). Tümör, 

hemen daima iyi sınırlı ve kistik yapıdadır. Tümör hücreleri oval, 

irregüler nükleuslu, kaba kromatinli olup, fuziform şekilli hücreler 

sıklıkla kalın hiyalini damar duvarları etrafında, psödorozet 

yapıları oluştururlar (8,87). Tümör bu özelliği nedeniyle, ependymoma 

ile karışabilmektedir. GFAP, astroblastom hücrelerinde daima pozitif 

olarak izlenmektedir. Bu proteinin gösterilmesi astroblastomun, 

öze ll i kle mal ign formu olmak üzere, papi ller meningiomdan ayırıcı 

tanısında önemli yer tutmaktadır. anti-leu 7 ile immun boyamada, 
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astroblastların siteplazma membranlarının sıklıkla pozitif olarak 

boyandığı gösterilmiştir (12,37). 

Daha pirimitif karakterdeki glial hücrelerden oluşan, bir diğer 

nadir tümör ise polar spongioblastomadır. Sitolajik olarak tümör 

hücreleri, 16-18 haftalık fetüste gelişen santral sinir sisteminin 

göç eden spongioblastları ile, aynı maturite düzeyindedirler (83,86, 

87). Embriyonel bir tümör olarak polar spongioblastomun, diferansiye 

bir astrositoma veya oligodendrogliomaya maturasyon gösterebilma 

potansiyeli vardır. Tümörde bu nedenle sıklıkla, astrositom ve 

oligodendrogliomaya ait tümör alanları izlenebilmektedir. Polar 

spongioblastomda, palizatif dizilen tümör hücrelerinde PTAH + 

fibriller iziense de, GFAP ile spongioblastlar, değişmez bir şekilde 

negatif boyanmaktadırlar. Astrositik diferensiasyon gösteren alanlar 

pozitif olarak boyanırken, spongioblastların boyanmaması bu hücrele­

rin pirimi ti f karakterine bağlanmaktadır. Po lar spongioblastomu 

serebral nöroblastom bazen, tümör hücrelerinin palizatif dizilenmesi 

ile taklit edebilir. Ayırıcı tanıda dikkatli olunmalıdır (87). 

Glial tümörlerde primer tedavi, tümörün cerrahi olarak çıkarıl­

masıdır. Eskiden cerrahi sonrası tüm gliomalara, gradine bakılınadan 

radyoterapi veri lmekteymiş. Bugün ise radyoterapinin düşük grade 

astrositomlarda hasta sörvisini çok değiştirmediği bilinmektedir 

(74). Ek olarak, nöropsikolojik problemler veya sekonder beyin 

tümör leri gibi ciddi komplikasyonlara yol açması, radyoterapinin 

doğru bir gradeleme sonrası fokal ve unilateral olarak uygulanmasını 

gerektirmektedir (26,55,58,74,92,94). 

Glioblastoma multiforme; cerrahi, radyoterapi ve kemoterapi ile tek 

veya kombine olarak dahi tedavi edilemez. Termokemoterapi, hiperbarik 
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oksijen, immunoterapi, interferon, neutron tedavisi gibi birçok 

yöntemin yararı hala incelenmektedir (2,31,42,46,96,107). 

Astroglial tümörlerde, prognoz ve hasta sörvi hastanın yaşına, 

tümör lokalizasyonuna, tedaviye ve tedavi şekline, tümörün gradine ve 

komplikasyonlarina göre değişebilmektedir. Yüksek gradeli tümörlerde, 

sörvi gene ll i kle bir yıldan uzun değildir (30, 96). Nadir görülmekle 

birlikte astroglial tümörler ekstrakranial metastaz yapabilmektedir­

ler ( 13,22). 

İntrakranial glial tümörlerin % 5' ini oluşturan oligodendro­

gliomlar, farklanmanın çeşitli aşamalarındaki oligodendrositlerden 

kaynaklanan tümörlerdir (54,77,85). Çocukluk çağında görülebilse de 

oligodendroglial tümörler esas olarak, erişkin çağ, 5. ve 6. dekat 

hastalığıdırlar. Erkeklerde kadınlara göre daha sık görülürler. 

Dünya Sağlık Örgütü (WHO) sınıflamasında; esas olarak, oligodendro­

glial hücrelerden oluşan tümörler olarak tanımlanan oligodendroglio­

malarda, oligodendroglia ile astrosit arasındaki geçiş hücrelerinden 

kaynaklanan çok farklı tümör alanları görebiliriz (54,67,111). 

Dünya Sağlık örgütü tanıda; miks oligoastrositomlar için kesin 

kriterler vermese de, son araştırmalarda eşit oranlarda astroglial ve 

oligodendroglial hücre içeren tümörler miks olarak kabul edilmektedir 

(67,72,111). Oligodendrogliomalar genellikle serebral hemisferlerde, 

sıklıkla da frontotemporal bölgede yerleşirler. İnfratentorial 

yerleşimleri nadirdir (77). 

Işık mikroskobunda, hemataksilen eosin boyanmış kesitlerde 

tümör, yuvarlak oval nükleuslu, şeffaf sitoplazmalı üniform hücreler­

den oluşur (9). Ollgodendroglial hücrelerin bu görünüşü, hücrelerin akut 
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bir şişme ile beraber, hızlı dejenerasyona gitme eğilimlerinden 

kaynaklanmaktadır. Dejenerasyon beyaz maddede daha yoğun olarak 

izlenirken, kortikal oligodendroglial hücreler daha iyi korunur 

(87). Hücrelerin ışık mikroskobundaki karakteristik görünüşleri, 

ayırıcı tanılarında genellikle sorun çıkarmasa da, cerrahi materyal·­

de, akut şişmeye uğramamış hücrelerden oluşan alanlar görülebi ı ir. 

Bu durumda tümörün tablosu, ufak hücreli astrositomlar ile karışabi­

lir ve ayırıcı tanıda GFAP için immun boyama gerekebilir. Normal 

oligodendrositler, glial fibriller asidik protein içermezler. Bu 

nedenle oligodendrogliomalarda, GFAP pozitif hücreler tanı zorluğu 

yaratmaktadır (44). Oligodendrogliomaların yaklaşık %60'ında görülen, 

iyi diferansiye reaktif astrositler veya neoplazik astrositleri de 

içeren miks tümörler, genellikle bu karışıklığın nedenidir. Ek olarak 

nadiren, klasik ol igodendrositik tümör hücrelerinde de GFAP izlene­

bilmektedir (44,67,68,87). Bu hücreler ~gliofibriler oligodendrosit­

ler olarak adlandırılmaktadırlar. Oligodendrositik hücrelerin bu 

özelliğinin, astroglial hücrelerle aynı embriyolojik radial glial 

hücreden kaynaklanması sonucu ortaya çıktığı düşünülmektedir (67, 

106). 

Anti-leu 7 monoklenal antikoru, ayırıcı tanıda yararlıdır 

çünkü, oligodendrogliomaların yaklaşık %90'ı anti-leu 7 immunpozitif-

1 i ği göstermektedir. S·-1 00 proteini de, oligodendrogl i omalarda 

pozitif olarak rapor edilmiştir. Oligodendroglial hücreler için, 

spesifik bir immun protein hala bulunamamıştır. Başlangıçta spesifik 

olduğu düşünülen, MBP (myelin basic protein) ve MAG (myelin 

associated glycoprotein) hakkındaki son yayınlar çok tartışmalıdır. 

Bu iki proteinin genellikle, oligodendrogliomalarda negatif olduğu 
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görülmüştür. CAC (karbonik anhidraz C) ve NSE (neuron specific 

enolase) birkısım oligodendrogliomalarda pozitif olarak bildirilmiş­

tir (37 ,87). 

Dünya Sağlık örgütü, oligodendrogliomaları Grade II nadiren 

Grade I, miks oligoastrositomaları Grade II ve anaplazil< (malign) 

oligodendrogliomaları ise Grade III olarak kabul etmektedir. Yüksek 

derecede anaplazik oligodendrogliomaların, glioblastoma multiforme­

den ayırıcı tanısını yapmanın imkansız olduğu, kalsifikasyonun 

saptanmasının ol igodendrogl i oma lehine ayırıcı tanıda yardımcı 

olacağı belirtilmektedir (111). Glioblastoma multiformede, neoplazik 

oligodendroglial hücrelerden oluşan alanların görülmesi akla tümörün 

oligodendroglioma olabileceğini getirse de, bundan emin olunamaz. 

Daha çok miks oligoastrositomalarda glioblastom komponenti astro­

glial hücrelerden kaynaklansa da diğer olasılığı da unutmamak 

gerekir. Glioblastoma multiformede, orjine yönelik çalışmalarda, 

GFAP ile immun çalışma yapmak çok yararlı olmaktadır (37 ,87). 

Grup ol ara k ol igodendrogl iomalar, astrosi tom! ara oranla daha 

üniform histopatolojik ve biyolojik davranış gösterirler. Uzun 

dönemde, prognozda birkaç histopatolojik özellik korelasyon 

gösterir. Astrositomlarda ise, klinik gidiş tamamen farklıdır ve 

histopatolojik grade ile çoğunlukla tahmin edilebilir (67,68,69). 

Ependyma grubu altında ependymomalar, subependymomalar ve 

ependymoblastomlar incelenmektedir. Bu tümörler ventrikülleri ve 

spinal kord merkezini döşeyen hücrelerden kaynaklanırlar (35,71, 

72). 

Ependymomalar genellikle yavaş büyüyen, benign tümörlerdir. 

Fakat kraniumdaki yerleşimleri nedeniyle, medulla spinalisde yerleşen 
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tümörlerde, çok daha iyi bir postoperatif prognoz gözlenir. Sitolojik 

olarak, malign formları nadirdir ve bunların birkısmı çok kötü bir 

prognoz gösterir (85). Genellikle çocukluk çağında ortaya çıkıp, tOm 

glial tümörlerin yaklaşık % 2-1Ô'unu yaparlar. Tümör ventriküler 

sistemle ilgili olarak heryerde görülebilirse de, 4. ventrikül en sık 

yerleştiği bölgedir. Ependymomaların %60'ı infratentorial yerleşme 

eğiliminde olup, bu tümörler spinal kord gliomalarının en fazla 

görülen tipini oluştururlar (27,52,53,78,87,99). 

Ependymomaların selülaritesi ve yapısı, yanlız olgudan olguya 

deği I, aynı tümörde alandan alana dahi değişebi ı ir (85). Ependymal 

rezetierin varlığı, tanı koydurucu bir özelliktir. Fakat bu rezetler 

genellikle, olguların ufak bir kısmında gözlenebilmektedirler (88, 

100). Nadiren ependymal farklanma, duvarlarını tipik ependymal epite­

lin sınırladığı yarıklarla, veya düzensiz şekilli boşluklarla ortaya 

çıkabilir (20,88). 

Ependymomaların çoğu, perivasküler psödorozetlerin belirgin 

görüldüğü alanlar taşırlar. Psödorozetlerde; damar, çevresinde radial 

dizilen hücrelerin uzantılarının oluşturduğu, eosinofilik bir halo 

ile çevrilidir. Hücrelerin nükleusu damardan uzaktadır (20,78,82,85, 

87). Bu nedenle hücrelerin yerleşimi, astroblastomalarda görülen 

psödorozetlere benzer şekildedir. Yanlız ependymomalarda hücre 

uzantıları, damar duvarında, astroblastomların tersine ay aks ı çıkın­

tılarla sonlanmaz. Psödorozetler arasında kalan alanlar da, astro­

blastomların tersine selülerdir. Yine de iyi diferansiye bir astro­

blastom, ependymoma ile karışabilir. Ayırıcı tanıda, GFAP yararlı 

değildir. Çünkü, daha çok astroblastom lehine de olsa, her 2 hücre 

tipi de bu proteini içerebilmektedir (12,37,59,86,87). 
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Ependymomalarda, şeffaf sitoplazmalı hücreler bulunabilir. Bu 

hücreler ilk önceleri, oligodendroglial hücreler olarak düşünüldüler­

se de sonradan elektron mikroskopik olarak, neoplazik ependymal 

hücrelere benzedikleri gösterilmiştir (87). Ependymomaların nadir ,bir 

tipi ol-an papiller tipi, choroid plexus papillomu ile karışabilir. 

Papiller ependymoma, tübüler yapılar içermesi ve nöroglial stroması 

ile, choroid plexus papillomundan ayırtedilir. Çünkü choroid plexus 

papillomlarının karakteristik ince vasküler bir stroması vardır. 

Ependymomalarda sıklıkla gözlediğimiz GFAP, nadiren choroid plexus 

papillomlarında da pozitif olarak izlenebilir. Ayırıcı tanıda bu 

dikkate alınmalıdır (24,61,78). Ependymomalarda, GFAP'a paralel olarak 

S-100 pozitifliği de bildirilmiştir. Anti-leu 7 monoklenal antikoru­

na, reaksiyon görülebilir fakat sabit değildir (37,71 ,87, 100). 

Subependymoma ya da diğer adıyla subependymal astrositom; 

histolojik tablosuna hakim olan fibri ler subependymal astrosit 

proliferasyonu ile ayrı bir antite olarak kabul edilmektedir (53). 

Tümörün intraventriküler lokalizasyonu, sıklıkla multipl olması, 

keskin sınırlı ve lobüle görünüşü, noninvaziv karakteri ayırt ettiri­

ci özellikleridir. Tümör en sık 4. ventrikülde gözlense de, diger 

ventriküllerde ve çok nadiren spinal kordda da ortaya çıkabilmektedir 

( 53, 87). Subependymomaların astrogl i al komponent i, bir olgudan 

digerine hatta aynı tümörde, bir alandan diğerine çok değişebilmekte­

dir. İ leri yaşta görülen ufak ve semptomsuz tümörlerde astrogl i al 

komponent, maksimum olarak izlenmektedir. Semptomatik büyük çaplı 

tümörler, her yaşta görülebildikleri gibi sıklıkla, kistik yapılar, 

kalsifikasyon alanları ve hemaraj i içerirler (71 ,87). Işık mikresko­

bunda tümör, yoğun fibriler bir selüler glioma görünumündedir. 
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Ependymal hücreler rozetler, per i vasküler psödorozetler veya hücre 

kümeleri oluştururlar. Blepharoplastlar sıklıkla gösteri lebi ı ir ve 

bu tümör hücrelerinin ependymal orjinli olduklarının en iyi kanıtı­

dır (53,72,76,87,100). 

Genel olarak ependymomalar benign olarak kabul edilseler de, 

nadiren anaplazinin eşlik ettiği hızlı bir büyüme gözlenebilir. 

Malign diferansiasyon; mikroskopik olarak artmış selülarite, nükleer 

hiperkromazi ve selüler pleomorfizmle karakterizedir (53). Tümörde 

çok sayıda mitozun yanısıra dev hücreler ve çok nükleuslu hücre 

formları izlenebilir. Bazen çok şiddetli bir anaplazi ile histolojik 

görünüm, medulloblastomu taklit edebilir. Anaplazik ependymoma, 

rekürrenslerle beraber glioblastomaya dönebilir (28,71). Yapılan 

çalışmalar malignensi düşündüren histopatolojik özelliklerle, 

postoperatif sörvi ve rekOrrens insidansı arasında bir ilişki 

olmadığını göstermiştir. Histolojik tablo ile prognoz arasındaki bu 

ayrılık astroblastomlar ve ol igodendrogl i al tümörlerde de karşımıza 

çıkmaktadır (54,71,77,87,98). 

Ependymoblastoma, ependymal neoplazmların embriyonel formu 

olarak kabul edilir. Bu tümörler daha çocukluk çağında ortaya çıkıp, 

genellikle supratentorial yerleşirler ve prognozları kötüdür. Tümör, 

içerdiği spongioblastları andıran embriyonel hücreleri ile karakteri­

zedir. Bu hücreler, tanıyı kolaylaştıran ependymal rozetler ve 

tübüler yapılar yaparlar (87). Ependymoblastomalar, ependymomalar gibi 

mikroskopik olarak sınırlı görülseler de, medulloblastoma benzer 

şekilde fokal mikroskopik invazyon, leptomeningial tutulum ve BOS ile 

taşınarak metastaz yapma eğilimindedirler (71, 72,85). Diğer yandan 

selüler pleomorfizmin, dev hücrelerin, çok nükleuslu hücrelerin ve 
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endotel proliferasyonunun görülmeyişi, bu tümörü anaplaz ik değişim 

gösteren ependymomadan ayırır (70,87). Bazı serilerde ise, ependymo­

blastom, Grade 4 veya anaplazik ependymoma olarak kabul edilmektedir 

(70), 

Choroid plexus epiteli ependyma gibi, kaynağını primitif 

nöroepitelyal ventriküler hücrelerden alır. Buna rağmen hem yapısı, 

hem de fonksiyonu ependymadan farklıdır. Bu epitelden kaynaklanan 

neoplazmlar nadirdir (20,71,72). 

Olguların çoğunu choroid plexus papi llomları oluşturur. 

Karsinamları çok daha az görülür. Tüm intrakranial tümörlerin, % 0.5-

0.6' sını yaparlar (24). Sıklık la çocukluk çağında 1. dekatta meydana 

gelseler de, her yaşta görülebilirler. Tüümör en sık 4. ventrikülde 

yerleşir. Tümörün büyümesi papillom şeklinde olur. Papillomu genel­

likle, tek sıralı kolumnar veya küboidal bir epitel döşer. Bu epite­

li, vaskülerize konnektif dokudan oluşan bir stroma destekler (24,82, 

85). Choroid plexus papillomlarında, mitoz nadiren görülür. 

Mitoz sayısının artması, anaplazik diferansiasyonla beraber, 

komşu beyin dokusunun mikroskopik invazyonu, malign değişimi 

akla getirmelidir (61). GFAP, bazı choroid plexus papillomlarının 

epitelyal hücrelerinde, pozitif olarak izlenmektedir. Malignensi 

alanları taşıyan choroid plexus papillomlarında, GFAP ile yapılan 

immun boyamada, sadece daha diferansiye alanların pozitif olarak 

boyandığı gözlenmiştir (61 ,87). Diğer filaman, proteinlerinden 

Vimentin ve sitokeratin, normal choroid plexus epitelinde bulundukla­

rı gibi benign ve malign choroid plexus papillomlarında da pozitif 

olarak izlenebilirler (24). Genellikle vimentin, sitokeratinle veya 

GFAP ile beraber pozitif olarak izlenir. Nadiren her üç filaman 
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proteini beraber bulunabilirler (24,87). Epitelyal membran antijen 

(EMA), karsinoembriyojenik antijen (CEA), S-100 proteini ve anti­

Leu 7 monoklenal antikorları ile yapılan çalışmalar bu tümörlerin 

sıklıkla pozitif olarak boyandığını göstermiştir (37,8'7). 

Glioblastoma multiforme, tüm intrakranial tümörlerin %15-20'si­

ni ve serebral gliomaların %50'sini oluşturur. En sık 4.-5. dekatta 

gözlenip, 30 yaşından önce görülmesi nadirdir. Tümör serebrumda, daha 

çok ön loblarda yerleşme eğiliminde olup, genellikle birden fazla 

lobu tutar (11,16,19,32,63,82,85). 

Glioblastoma multiformede, multiforme teriminin belirttiği 

gibi, en bel iri n öze ll ik rastlanı lan hücre formlarının çeşitli ı iği­

dir. Glioblastomlarda 6 farklı hücre tipi saptanmıştır: 1) Küçük 

anaplazik hücreler, 2) Küçük fibriler hücreler, 3) Fibriler hücreler, 

4) Pleomorfik astrositler, 5) Gemistositik astrositler, 6) Büyük 

bizaar hücreler (25). Tümörün infiltrasyon gösterdiği alanlarda ve 

metastatik fokuslarda, öze ll i kle küçük anaplazik hücrelerin ve küçük 

fibriler hücrelerin izlenmesi, tümörün agresif karakterinin küçük 

hücrelerin proliferasyonuna bağlı olduğunu düşündürmektedir (5,25, 

87). Bu görüş, çok nükleuslu ve bizaar şekilli hücrelerin tümörün 

anaplazik özelliğini gösterdiği şeklindeki klasik görüşle çelişınekte­

dir (87). İmmunohistokimyasal çalışmalarda glioblastomlarda, gemisto­

sitik hücrelerin ve dev hücrelerin GFAP ile şiddetli pozitif reaksi­

yon verdiği bilinirken, küçük undiferansiye hücrelerin sıklıkla GFAP 

içermediği saptanmıştır (37). 

Miks gliomlar beyin tümörlerinin sınıflanması nda, tanımlanmaların­

dan bu yana zorluk çıkarmaktadırlar. Normal veya reaktif astrositler 

ve ol igodendrogl i al hücreler gliomlarda gözlenebi ı ir ve iyi di feran-
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siye neoplazik hücrelerden bunların ayırımı hemen hemen imkansızdır 

( 5). Ayrıca gliofibri ler ol igodendrom ve transisyonel ol igoastrosi tom 

olarak tanımlanan tümörlerin, miks tümörlerle karıştırılmaması 

gerekmektedir (5, 10,44, 106). Bu tümörler, oligodendrogliomların GFAP 

içeren alt grupları olarak kabul edilmektedirler. Miks tümör tanısı 

ancak iki ayrı ve matur hücre popülasyonunu içeren tümörler için 

uygundur (5,67). Hangi oranda farklı hücre popülasyonları içeren 

tümörlerin, miks gliom olarak kabul edildiği de, farklı serilere göre 

değişmektedir. Mork, çalışmalarında %25'den fazla diğer sitolojik 

tipte, hücre içeren tümörleri miksolarak kabul ederken, Smith %49'a 

kadar astrosi t içeren ol igodendroglial tümörleri bi le mik s olarak 

kabul etmemektedir (10,68,69,98). 

Glial tümörlerde, modern sınıflama sistemlerinin çoğu Bailey ve 

Cushing'in hücre orjinlerini temel alan sınıflaması üzerine kurul­

muştur. Bu sınıflamada, 20 farklı hücre tipinin oluşturduğu, 14 ana 

grup saptanmıştır. Daha sonraki araştırmalar, bu sınıflamayı basit­

leştirrnek ve sınıflamanın ek olarak tümörün malignensi derecesi 

hakkında da bir fikir vermesini sağlamak yönünde olmuştur (87). 

Kernohan ve arkadaşları 1949 yılında glial tümörleri 5 ana başlık 

altında çok basite indirerek toplamışlardır. Yanlız bu sınıflamayı 

yaparken çoğu embriyonel karakterde nadir görülen medulloepi telyom, 

polar spongioblastom, ependymoblastom, serebral nöroblastom ve 

astroblastom gibi tümörleri sınıflama dışında bırakmaları zaman 

içinde tepki doğurmuştur (85,87). Ayrıca glioblastoma multiforme 

terimini tanımayıp bu tümörleri daha diferansiye astrositomlardan 

kaynaklanan grade 3 ve grade 4 astrosi tomlar olarak kabul etmeleri 

ayrı bir tartışma konusu oluşturmuştur (5). Çünkü glioblastoma 



r 

1 
1 
1 

' 
' 
' 
' 
' 
1 

ı 

·- 21 -

multiforme olgularının bir kısmının daha düşük gradeli glial tümör­

lerden geliştigi gösterilebildiyse de, bu anaplazik diferansiasyon 

tüm olgular için ispatlanamamıştır (87). 

Kernohan'ın malignensi derecesine göre gliom klasifikasyonu 

aşağıda görülmektedir (Tablo 1). 

Tablo 1. Kernohan'ın malignensi derecesine göre gliom klasifikasyonu. 

Yeni 

Astrocytoma, grade 1-4 

Ependymoma, grade 1-4 

Oligodendroglioma, grade 1-4 

Neuroastrocytorna, grade 1-4 

Medulloblastoma 

Eski (Yeni) 

{ 

Astıocytoma (astrocytoma, grade 1) 
Astroblastoma (astrocytoma, grade 2) 
Polar spongioblastoma ' 
Glioblastoma multifgrme (astrocytoma, grade 3, 4) 

{ 
{ 

Ependymoma (ependymoma, grade 1 
Ependymoblastoma (ependymoma, grade 2-4) 
Neuroepithelioma 
Medulloepithelioma (ependymoma, grade 4) 

Oligodendıoglioma(oligodendroglioma, grade 1) 
Oligodendroblastoma {oligodendroglioma, grade 2-4) 

Neurocytoma } 

GGang1l~oneut roma . ( Neuroastrocytoma, grade 1) 
ang ıocy oma 

Ganglioglioma 

Neuroblastoma } 
SGpl?ngionebulrobtlastoma ( Neuroastrocytoma, grade 2··4) 

ıoneuro as oma 
ve diğerleri 

Medulloblastoma 

1979 yılında Dünya Saglık Örgütü, santral sinir sistemi tümör­

lerini ana hatları Bailey ve Cushing sınıflamasına uygun olmak üzere, 

milletlerarası bir sınıflama yapmıştır. Burada astrositik tümörler, 

oligodendroglial tümörler, ependymal ve choroid plexus tümörleri ayrı 

başlıklar halinde toplanırken, glioblastoma multiforme astrositik 

tümörlerden ayrılarak, az diferansiye ve embriyonel tümörler başlığı 

altına alınmıştır (87, 111 ). Russel ve Rubinstein ise glial hücre 

orjinli tümörleri, nöral orjinli tümörlerden ayırarak, genel olarak 
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daha fazla kabul gören bir sınıflama yapmışlardır (87). 

Russel ve Rubinstein' in gliom klasifikasyonu aşağıda görülmek-

tedir (Tablo 2). 

Tablo 2. Russel ve Rubinstein 'In gliom klasifilçasyonu. .. 
Nöroglial Tümörler 

I. Astıositik grup 

1. Astrositom 

2.. Astr oblasto m 

3. Polar spongioblastom 

II. Oligodendroglia 

Oligodendroglioma 

III. Ependyma 

1. Ependymoma 

2. Subependymoma 

3. Ependymoblastom 

IV. Anaplazik 

Glioblastoma multifoı me 

Glial tümörlerin histopatolojik olarak malignensi derecesini 

belirlemek, yani gradini saptamak, uzun yıllardır süregelen bir 

problemdir (18). Eğer tümörUn tümünü histopatolojik olarak incelemek 

mümkün olsaydı tUmörün kesin gradi hakkında fikir edinmek daha kolay 

olabilecekti (98). Fakat anap! azi sıklıkla, fokal olarak izlenen bir 

değişim olduğu için, biyopsilerden verilen tümör gradinin yararı 

sınırlı olmaktadır. Ek olarak, tümörün sitolajik yapısının sabit 

olmadığı ve zamanla, çok iyi diferansiye bir glial tümörün, daha 

anaplazik hale dönüşebileceği unutulmamalıdır. (4,50). 

Bütün zorluklarına rağmen, tümör gradinin güveni 1 ir, kolay, 
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tekrar edilebilir, objektif ve doğru bir yöntemle saptanması gerek­

mektedir. çünkü tümör gradi sonuçta prognozun belirlenmesinde, 

tedavinin planlanmasında ve devamlı gelişen tedavi protokollerinin 

sonuçlarını değerlendirme açısından klinisyen için çok önemlidir 

( 18,34,47' 72). 

Glial tümörlerde ise hala kesin bir gradeleme sistemi yoktur. 

Kernohan nöroektodermal otjinli tümörleri Broder'in karsinamlar için 

yaptığı gradeleme sistemine benzer şekilde numerik olarak sınıflamış­

tır (41 ,98). Anaplazi, pleomorfizm, hiperkromazi, vasküleri te, 

selülerite, nekroz, endotelyal proliferasyon ve mitoz gibi histolo­

jik kriterleri kullanarak gliomları 4 grade ayırmıştır. Fakat tüm bu 

kriterler için belirli esaslar getirmemiştir (18,87,98). 

Kernohan gradeleme sistemi birçok yönden eleştirilmektedir. En 

başta gelen eleştiri ise bu sistemin subjektif olması, uniform 

olmaması ve anlamsız ara gradeler içermesi nedeniyledir. Ayrıca, 

yapılan kapsamlı çalışmalarda Kernohan gradeleme sisteminin hasta 

sörvini yansıtmadığı gösterilmiştir (18,98). 

Dünya Sağlık Örgütünün sınıflamasında, tümörlerin histolojik 

tipine göre klasifikasyonu, aynı zamanda tümörün tahmini gradini de 

vermektedir. Gradeleme, belli bir esasa dayanmadığından, çok subjek­

tiftir (87,111). 

Gilles ve Winston, çocuklarda serebellar gliomları, belli 

morfolojik özellikleri taşımalarına göre 2 grade ayırmışlardır (93). 

Bu iki araştırıcı yapısında mikrokistler, leptomeningial depozitler, 

oligodendroglial hücre fo.kusları veya Rosenthal iplikçikleri bulunduran 

tümörleri Grade A olarak sınıflamışlardır. Perivasküler psödorozet-
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ler, kalsifikasyon ve 3 histopatolojik özellikten (nekroz, mitoz ve 

yüksek hücre dansitesil 2 veya daha fazlasını taşıyan tümörleri ise, 

Grade B olarak kabul etmişler ve bu klas i fikasyonun prognostik önemi 

olduğunu ileri sürmüşlerdir (17,77,93). 

Bu yöntem tümörleri geleneksel yavaş ve hızlı büyüyen, düşük 

ve yüksek grade veya bening ve maliçn olarak ayırma eğiliminin daha 

sistematik ve objektif bir şekli gibi durmaktadır. Glial tümörler, 

tarih boyunca benzer şekilde, malignensi derecesini göstermek açısın­

dan 2'ye ayrılmaya çalışılmıştır (5). Her ne kadar grade 2 ve 3 

arasındaki farkın, grade 1 ve 2 i le grade 3 ve 4 arasındaki farktan, 

çok daha önemli olduğu bilinse de, her gradin prognoz ve yaşam süresi 

üzerinde farklı etkileri olduğu kabul edilmektedir (87). 

Nelson glial tümörleri astrositom, anaplazik fokus taşıyan 

astrositom ve glioblastoma multiforme olmak üzere 3 grade 'ayırmış­

tır. tümör hücrelerini içeren bir veya daha fazla sayıda koagülasyon 

nekroz odağı taşıyan tümörleri, gl ioblastoma multi forme olarak 

adlandırmıştır. Nekroz içermeyen maliçn gliomları ise, anaplazik 

fok us taşıyan astrosi tomlar olarak sınıflamıştır (57, 73). 

Daumas-Duport ise gl i al tümörleri, Dünya Sağlık Örgütünün ve 

Kernohan' ın sınıflamasında olduğu gibi, dört grade altında toplamış·­

tır. tümörün gradini saptarken, kişisel faktörü ortadan kaldırmak 

amacıyla, prognozda önemleri saptanmış 4 morfolojik özelliği, basit 

ve tekrarlanabilir bir yöntemle değerlendirmiştir. Bu yöntemde; 

nekroz, mitoz, vasküler endotelyal proliferasyon ve nükleer pleomor­

fizm'den hiçbiri yoksa tümör Grade 1, 1 özellik varsa Grade 2, 

2 özellik varsa Grade 3, 3 veya 4 özellik varsa Grade -4 olarak 

sınıflanmıştır (18,41). 
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Ancak tedavi yapılmamış hastalardaki nekroz, malignensi derece­

sini göstermesi açısından değerlidir (5). Bu 4 kriterli gradeleme 

sistemi, yaşam süresi ve prognoz ile çok kuvvetli korelasyon göster­

mektedir (18,41,47). Bromodeoxyuridine ile yapıtan çaİı"Şinafar,Daumos­

Duport gradeleme sisteminin astrositomaların proliferasyon potan·· 

siyelini yansıttığını göstermiştir (47). Tabii ki histopatolojik 

özelliği dışında, hastanın prognozunu ve sörvini hastanın yaşı, 

tümör ün lokalizasyonu, cerrahi eksiıyonların genişi i ği ve sayısı, 

uygulanan tedavinin tipi ve dozajı gibi birçok faktör etkilemektedir 

(5,38). 

Bu çalışmalarla eşzamanlı olarak, oligodendroglial ve ependymal 

tümörler için de bazı gradeleme sistemleri denenmiştir. Grup olarak 

oligodendrogliomalar, astrositomlara oranla daha uniform bir histolo­

jik yapı ve biyolojik davranış gösterirler (69, 106). Uzun süreli 

incelemelerde, ancak az sayıda histolojik özelliğin prognoz ile 

korelasyon gösterdiği saptanmıştır. Histopatolojik gradin prognoz ile 

yüksek oranda korelasyon gösterdiği bi 1 inen astrositomlara göre; 

oligodendrogliomların bu özelliği zıtlık göstermektedir (10,67, 

98' 1 04). 

Yine de prognozu ve yaşam süresini, histopatolojik düzeyde 

tahmin etmeye yönelik çok sayıda sınıflama denenmiştir (9,54,68,69, 

98,106). Mork ve arkadaşları mitozun, vasküler endotelyal proliferas­

yonun, nekrozun ve hasta yaşının, tek başlarına prognozu göstermedi­

ğini fakat grup halinde anlamlı olabileceklerini belirtmişlerdir. 

Surger ve arkadaşları ise tersine nekrozun ve mitozun oligodendro­

gliomlarda kötü bir prognozu işaret ettiğini rapor etmişlerdir (68, 

87). 
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Smith, endotelyal proliferasyonu, nekrozu, hücre dansitesini, 

nükleus/sitoplazma oranını ve pleomorfizmi esas alarak, oligodendro­

gliomlar için 4 kademe li bir gradeleme sistemi oluşturmuştur (54). 

Bu sınıflamada, mitoz sayısı dikkate alınmamıştır. Nekroz, Nelson'un 

astrositomlar için oluşturduğu gradeleme sistemine benzer şekilde, 

en malign formu belirleyen, en önemli histopatolojik özellik olarak 

kabul edilmiştir (21,54,98). 

En malign oligodendrogliomun bile, Karnohan' ın grade 4, Dünya 

Sağlık örgütü'nün glioblastoma multiforme olarak tanımladığı tümör­

den, çok daha benign davrandığı unutulmamalıdır. Sonuçta glioblastoma 

multiforme'nin yanlız astroglial tümörlerin değil, oligodendroglial 

ve ependymal tümörlerin de en malign formunu oluşturduğu düşünülmek­

tedir (5). Oligodendrogliomları üç basamaklı olarak gradeleme 

sistemi, bu görüşü daha çok kabul ediyor gibi durmaktadır (67). 

Ependymoma, esas olarak bening bir tümör olarak kabul edilse 

de, nadiren mal ign özellikte ol abi 1 ir. Selüler dansitenin artması, 

hücresel at ipi, mi toz, vasküler endotelyal prol i ferasyon ve nekroz 

malignensi kriterleri olarak düşünüise de, histopatolojik özellikler­

le postoperatif yaşam süresi ve rekürrens insidansı arası korelasyon 

gösterilernemiştir (87). Farklı çalışmalarda, tümörün histopatolojik 

yapısının prognoz üzerindeki etkisi hakkında çelişkili sonuçlar 

bulunmuştur (88). 

GFAP (Glial fibriler asidik protein), glial filamanların 

yapısındaki ana proteindir. Santral sinir sisteminde GFAP, normal ve 

reaktif astrositlerin hücre gövdesinde, hücre uzantılarında ve 

nadiren ependymal hücrelerde pozitif olarak izlenir. Embriyoda 

gel i şen beyin dokusunda ise immatür astrosi tl erde, ependymal 
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hücrelerde ve oligodendrositlerde pozitiftir. ,-GFAP, astrositomları 

taklit edebilen, diğer primer beyin tümörlerinin ve metastatik 

tümörlerin ayırıcı tanısında çok önemlidir (15,37,87,91, 102, 103) • 
.. . 

S-100 proteini başlangıçta sinir sistemine spesifik olarak 

düşünülmilş, fakat glial hücreler ye nöronlar dışında, birçok organ, 

doku ve hücrede de bulunan bir proteindir. S-100 astrositomlarda, 

oligodendrogliomlarda, ependymomlarda, choroid plexus papillom ve 

karsinemiarında ve beynin diğer birçok primer tümöründe, değişen 

oranlarda pozitif olarak izlenmektedir (37,51,71,87). 

NSE (Nöron spesifik enolaz), gl i kolizde yer alan sitoplazmik 

bir enzimdir. normal olarak sadece SSS ve periferik sinir sistemi 

nöronları ile, APUD sistemin nöroendokrin hücrelerinde bulunur. 

NSE'ın nöronlar ve endokrin hücreler için olan spesifikliği neoplazm­

larda kaybolmaktadır. NSE'ın reaktif astrositlerde, glioblastoma 

multiformede, choroid plexsus papillomunda, astrositomlarda, oligo­

dendrogliomlarda ve ependymomalarda pozitif olabildiği gösterilmiştir 

(37,87). 

Vim (Vimentin), normalde mezankimal hücrelerde ve glial hücre­

lerde bulunan bir filaman proteinidir. Matur astrositlerde GFAP ve 

Vim beraber görülürler. Vim pozitif hücreler astrositomlarda, glio­

blastoma multiformede, ependymomada, choroid plexus._. papillom ve 

karsinemiarında bildirilmiştir (37,87,90). 

Anti-leu 7 (HNK-I) monoklenal antikoru santral ve periferik 

sinir sisteminde MAG (Myelin associated glycoprotein) ile bağlanmak­

tadır. Reaktif astrositlerin, normal oligodendrositlerin, ependymal 

hücrelerin ve nadiren choroid plexus, hücrelerinin anti-leu 7 

pozitifliği gösterdiği bildirilmiştir (37,87,109). 
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MATERYAL VE METOD 

Bu çalışmada 1983 ve 1993 yılları arasında Akdeniz üniversitesi 

Tıp Fakültesi Patoloji Anabilim Dalı 'nda histopatolojik incelemesi 

yapılan 93 olguya ait 98 ameliyat materyali retrospektif olarak 

yeniden değerlendirildi. 

İlk değerlendirmede yeterli miktarda tümör dokusu içeren 

parafin bloklar seçi !erek, bunlardan histakimyasal ve immunohisto­

kimyasal inceleme için 4-5 ;ım kalınlığında kesitler alındı. 

Her olguda preparatlara retikulum özel boyası ile GFAP, VIM, 

S-100, NSE, ayrıca digodendroglial tümörlere MBP ve anti Leu·-7 

immunohistokimyasal boyaları kullanıldı. 

İmmunohistokimyasal yöntem olarak streptavidin-biotin kompleks 

yöntemi kul lanı ldı. 

İmmunohistokimyasal incelemede kul lanı lan primer antibody 'ler 

ve ana kitler Daco firmasından sağlanmıştır. 

Bütün arşiv preparatları ve yeni kesilip HE ile boyanan 

preparatı ar gözden geç i ri I ip, Astrogl i al orijini i tümör ler Daumos 

Duport'un 4 kademeli gradeleme sistemine göre yeniden gradelenmiştir. 

Çalışmaya Dünya Sağlık örgütü sınıflamasına göre histolojik alt 
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grubuna bakılınadan tüm astrositomlar dahil edilmiştir. Bu sekilde 

ordinary astrocytomalar olarak adlandırılan fibriler, protoplazmik, 

gemistositik, anaplazik astrositomlar, glioblastoma multiforme 

olguları dısında pilositik veya serebellar mikrokistik astrositomlar 

da incelendi. Yanlız bu tümörlerin gerçek anaplazi ve selülerite 

artışı görülmeden, VEP ve hücresel pleomorfizm taşıyabilecekleri 

bilindiğinden, bu tümörler gradelenirken bu özellikleri dikkate 

alındı. Bu sistemde tümör dokusundaki nükleer atipi, mitoz, endotel­

yal proliferasyon ve nekroz değerlendirilmiştir. 

Nükleer atipi; hiperkromazi, nükleus şekil ve büyüklüğünde 

belirgin farklılık var ise pozitif olarak kabul edildi. Nükleus şekil 

ve büyüklüğündeki minimal değişiklikler dikkate alınmadı. 

Hem anormal hem de normal mitozlar, tümörde mitoz var olarak 

kabul edilmiş ve mitoz sayısı sayılmamıştır. Karyorrhexis, piknotik 

nükleus ve endotelyal mitozlar dışlanmıştır. 

Endotelyal prol i ferasyon; endotel hücre tabakası 2 hücre 

kalınlığından daha fazla ise var olarak kabul edilmiştir. Bir sıralı 

endotel hücrelerinden oluşan kapiller proliferasyon dikkate alınma­

mıştır. 

Nekroz var veya yok olarak değerlendirilmiş, nekroz etrafı 

tümör hücrelerinin palizatif dizilenme yapması veya yapmaması dikkate 

alınmamıştır. Radyoterapi veya kemoterapi alan hastalarda, tedavi 

sonrası oluşabileceği düşünülen nekroz dikkate alınmamıstır. 

Sonuçta bu 4 kriterden hiçbiri yoksa tümör Grade 1, 1 tanesi 

var ise Grade 2, 2 tanesi var ise Grade 3, 3 veya 4 tanesi var ise 

tümör Grade 4 olarak değerlendirilmiştir. 
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Oligodendroglial tümörler 3 kademeli sistemle aşağıdaki tabloya 

göre gradelenmiştir (Tablo 3). 

Tablo 3. Oligodendrogliomların gradelenmesi.. 

Histolojik Özellik 

Nükleer pleomoı fiz m 

Hücresel dansite 

Vaskülerizasyon 

Nekıoz 

Mi toz 

(x400 büyütmede 
toplam 20 alanda) 

Skoı < S Grade 1 
~ S-8 ~ Grade 2 

> 8 ise Grade 3 

Skor 
Değerleri 

1 

Kr terler 

Ufak, yuvarlak, uniform 

2 Daha büyük, şekil ve çapları farklı 

3 Büyük, bizaar 

1 

2 

3 

1 

2 

3 

o 
1 

2 

3 

o 
1 

2 

3 

Hücreieı birbirinden uzak 

Sitoplazmik sınırlar dakunuyor 

Hücrelerde üst üste binme mevcut 

İyi dalianan kapillerleı 

Kalın duvarlı damadaı 

Endotel hücrelerinin glomeıuloid 
pıoliferasyonu 

Yok 

Tek pyknotic nükleuslar 

U fak nekrotik hücı e grupları 

Geniş nekroz adaları 

Mitoz yok 

1 mitoz 

2-S sayıda mitoz 

S' ten fazla sayıda mi toz 

Toplam skor 5'ten az ise tümör Grade 1, 5-8 arası ise Grade 2 

ve 8'den büyük ise Grade 3 olarak kabul edildi. M.iks oligoastrosi­

tom vakalarının gradeleri tümörün içerdiği astroglial ve oligo­

dendroglial tümör dokuları için ayrı ayrı değerlendirildi. 

Ependymomalar Dünya Sağlık Örgütü sınıflamasına uygun olarak, 
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ependymoma ve malign anaplazik ependymoma olarak 2'ye ayrıldı. 

Anaplazi kriteri olarak, hücre dansitesi ve mitoz dikkate alınırken, 

ependymomalarda prognoz ile ilgisi saptanamayan nekroz ve endotel 

proliferasyonu dışlandı. 

Ancak eşit oranda (%40-60 arası) oligodendroglial ve astroglial 

hücre içeren tümörler mikı; oligoastroglial tümör olarak kabul 

edildi. %60'tan daha fazla neoplazik astrositlerden oluşan tümör 

astrogliom olarak kabul edildi. Neoplazik oligodendroglial doku tümör 

dokusunun %40' ı ndan az yer tutuyorsa oligodendroglial odak olarak 

kabul edi Idi. 

Streptavidin- Biotin Kompleks yöntemi aşağıda belirtildiği gibi 

uygulanmıştır: 

1. İmmunohistokimyasal boyama için Chromalum-Gelatin Adhesive 

ile kaplanan larnlara alınmış olan kesitler 55°C'lik etüvde parafini 

eritildikten sonra deparafinize ve rehidrate edildi. 

2. Endojen peroksidaz enzim blokasyonu için % 3'1Uk H2o2 

solusyonu ile dokular 10 dakika inkübe edildi. 

Preparatlar tamponianmış fosfat solusyonunda yıkanarak 5' 

bekleti Idi. 

3. Nonspesifik boyanmanın önlenmesi için tavşan normal serumu 

(blocking serum) ile dokular 20 dakika inkübe edildi. 

Preparatlarda fazla sıvı kurutma kağıdı ile uzaklaştırıldı. 

4. Primer antibody ile üzerıeri kaplanan doku kesitleri 20 

dakika inkUbe edildi. 

Preparatlar tamponianmış fosfat solusyonunda 5' bekleti Idi. 
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5. Linking-Reagent; primer antibody ile enzim taşıyan antikor 

arası ba§layıcı görev yapan reagent ile dokular 20' inkübe edildi. 

Preparatlar tamponlanını ş fosfat solusyonunda 5' bekleti ldi. 

6. Labeling-Reagent; streptavidin ile konjuge edilmiş horse­

radish peroxidase ile dokular 20' inkübe edildi. 

Preparatıar tamponlanını ş fosfat solusyonunda 5' bekleti ldi. 

7. Chromogenic substrate (DAB) ile 10 dakika inkübe edildi. 

8. Preparatlara Hernoteksilen ile zıt boyama yapıldı ve kapatıl-

dı. 

Bütün inkübasyonlar oda sıcaklığında ve nemli ortamda uygulan­

mıştır. Kromojen olarak DAB (Diaminobenzidine) kullanılmış, oluşan 

kahverengi renk reaksiyonu boyanma şiddetine göre(-;+;++;+++) 

şeklinde değerlendirilmiştir. Boyanma şiddeti incelenirken sadece 

tümör hücrelerinin çoğunun gösterdiği boyanma şiddeti dikkate alındı. 

HE boyalı preparatların incelenmesiyle histopatolojik olarak gradele­

nen olguların immunohistokimyasal inceleme sonucundaki bulguları 

kişisel bi lgisayarda CPSS istatistik programıyla değerlendirilmiş, 

duyarlılık seçicilik ve ki kare testıeri uygulanmıştır. Ki-kare 

testinin uygulanabilmesi için zayıf boyanan grup boyanmayan grupla, 

orta şiddette boyanan grup da çok şiddetli grupla birleştirilerek 

değişken sayısı 2'ye indirilmiştir. 

Kullanı lan immunantikorların öze ll ik leri Tablo 4' te gösterildi. 
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Tablo 4. Kullanılan imm un 

Antibody Kaynak 

GFAP Dak o 

VIM Dak o 

S-100 Dak o 

NSE Dako LSAB 

MBP Dako LSAB 

anti Leu-7 Dako LSAB 
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antikorların özellikleri.. 

+ Kontrol Dilüsyon İmmunojen 
Klone 

N or mal İnsan 1:100 6F2 Serebellum u 

Leiomyom 1:25 V9 

Nevüs 1:400 

Normal Beyin Prediluted B BS/N C/ 
Dokusu Vl-H14 

Periferik Prediluted Sinir Dokusu 

Normal Beyin 
1:50 NC-1 Dokusu 
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BULGULAR 

1983-1993 yılları arasında nöroglial tUmör tanısı alan 93 olgu, 

7 ay ile 83 yaşları arasında dağılım gösteriyordu. Yaş ortalaması 

41.4 olarak bulundu. Olguların 61' i (%65) erkek, 32' si (%35) kadın 

olup, erkek/kadın oranı yaklaşık olarak 2/1 idi. 93 hastadan elde 

edilen, 98 ameliyat materyalinin 43 tanesi astrositom, 21 tanesi 

glioblastoma multiforme, 11 tanesi miks oligoastrositom, 15 tanesi 

oligodendrogliom, 7 tanesi ependymoma ve 1 tanesi choroid plexus 

papillomu tanısı almıştı. 

Yaş ortalaması astrositom olgularında 38.3, glioblastoma 

multiforme olgularında 48.9, miks oligoastrositom olgularında 45.7, 

oligodendrogliom olgularında 44.4, ependymoma olgularında 38.8 idi. 

Choroid plexus papillomu '7 aylık kız olguda izlenmişti. 

Olguların immunperoksidaz yöntemle incelenmesi ve kantitatif 

değerlendirmeler sonrasında, 62 olgu (%63) astroglial tümör, 4 olgu 

(% 4) oligodendroglial fokus tasıyan astroglial tümör, 4 olgu (% 4) 

miks oligoastrositom, 17 olgu (%18) oligodendrogliom, 10 olgu (%10) 

ependymoma ve 1 olgu (% 1) choroid plexus papillomu olarak değerlen­

dirildi. Daha önce bölümümüzde astrositom olgularının 20 tanesi 

fibriler, 8 tanesi anaplazik, 8 tanesi gemistositik, 2 tanesi 
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pilositik, 1 tanesi protoplazmik, tanesi fibriler ve pilositik, 

2 tanesi gemistositik ve fibriler, 1 olgu da gemistositik ve pilo­

sitik astrositom tanıları almıştı. 

İmmunhistokimyasal yöntemin yardımıyla olgular kantitatif 

olarak yeniden değerlendirildiğinde sadece 2 olgu gemistositik 

astrositom olarak değerlendirildi. Bu olgulardan bir tanesinde 

gemistositik hücreler tümör hücrelerinin %60'ından fazlasını oluştu­

ruyordu. Tümör zemini nde fi br i ler astrosi tl erin izlendi ği bu olgu saf 

gemistositik astrositom olarak sınıflandırıldı (Resim 1). Bir olgu 

ise miks gemistositik astrositom olarak kabul edildi. Bu olguda 

gemistositler tümör hücrelerinin %20'sinden fazlasını, %60'ından ise 

azını oluşturuyordu (Resim 2). Diğer 6 olgu, gemistositler tüm tümör 

hücrelerinin %20'sinderi azını oluşturdukları için, gemistositik 

astrositom olarak değerlendirilmedi (Resim 3). 

Glial fibriler asidik proteinle boyanma özellikleri dikkate 

alınarak fibriler astrositom tanısı alan bir olgu protoplazmik 

astrositom, protoplazmik astrositom tanısı alan bir olgu ise fibriler 

astrositom olarak değerlendirildi. Gemistositik ve fibriler tip olarak 

tanı alan bir olgu benzer şekilde gemistositik hücreler içeren 

protoplazmik astrositom olarak değerlendirildi. Glioblastoma multi­

forme tanısı alan, histopatolojik görünümü tamamen mezanşimal bir 

sarkamu taklit eden 2 olgunun GFAP ile pozitif boyandığı gösterile­

rek, glial kökenli olduğu ispatlandı (Resim 4, 5, 6). 

Olguların 77 tanesinde (%83) tümör dokusu supratentorial, 16 

tanesinde (%1'1) ise infratentorial yerleşimliydi. Grade 1 astrositom 

tanısı alan bir olguda tümör multipl sayıda olup, fronto-tempora­

pariatal yerleşim gösteriyordu. Supratentorial yerleşimli tümör, 
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olguların 23 tanesinde (%30) temporal lobda, 16 tanesinde (%21) 

frontal lobda, 15 tanesinde (%19) pariatal lobda, 9 tanesinde (%12) 

temporo-pariatal bölgede, 4 tanesinde (% 5) fronto-pariatal bölgede, 

7 tanesinde (% 9) fronto-temporo-pariatal bölgede, 3 olguda (% 4) ise 

intraventriküler olarak izlendi. Supratentorial olguların 47 tanesin­

de (%61) tümör serebrumun sağ tarafında iken, 30 tanesinde (%39) sol 

tarafa lokalize olmuştu. İnfratentorial tümörlerin ise 9 tanesi (%56) 

serebellumda, 7 tanesi (%44) ise medulla spinaliste yerleşmişti. 

Olguların 52 tanesinde (%56) hastayı hastaneye getiren en 

belirgin şikayet baş ağrısı, 20 tanesinde (%21) motor sistemle ilgili 

şikayetler ve güçsüzlük, 9 tanesinde (%10) fokal veya jeneralize 

epilepsi krizi, 8 tanesinde (% 9) ataksi, 2 tanesinde (% 2) gözle ve 

görme ile ilgili şikayetler, 1 olguda (% 1) kusma ve 48 yaşındaki 1 

olguda da (% 1) demans idi. 

5 olgu aynı yıl içinde veya, bir sonraki yıl tekrar ameliyata 

alınmıştı. Dört olgunun ilk ameliyat materyali Grade II iken, bunların 

aynı yıl veya bir yıl sonraki ikinci ameliyatlarında tümör, iki ol­

guda tekrar Grade ll, bir olguda Grade ıu, bir olguda ise glioblastoma 

multiforme (Grade IV) olarak tanı almıştı. İlk ameliyat materyali 

Grade I-II olarak değerlendirilen bir olgunun ise ikinci ameliyat 

materyali Grade I olarak değerlendirilmişti. 

Astroglial tümörler Daumas-Duport gradeleme sistemi kullanıla­

rak, daha önceki sınıflamada glioblastoma multiforme tanısı alan 

tümörleri de kapsayacak şekilde yeniden değerlendirildi. Sonuçta, 

9 tümör (%14) Grade 1, 19 tümör (%31) Grade 2, 13 tümör (%21) 

Grade 3, 21 tümör (%34) Grade 4 olarak değerlendirildi. 
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Toplam 62 astrositom olgusunun histopatolojik düzeyde 50 tane­

sinde (%81) atipi, 27 tanesinde (%44) mitoz, 25 tanesinde (%40) 

nekroz ve 14 tanesinde de (%23) vasküler endotelyal proliferasyon 

pozitif olarak izlendi. Tümörleri gradelerine göre ayırırsak; 19 

Grade 2 tümörün 16 tanesinde (%84) atipi, 3 tanesinde (%16) ise 

nekroz pozitifti. Bu 3 olguda belirgin atipi dahi olmadan, nekrozun 

izlenmesi ilginç bir gözlem olarak saptandı (Resim 7). 13 Grade 3 

tümörün hepsinde atipi izlenirken, bunun yanısıra 3 tanesinde (%23) 

nekroz, 9 tanesinde (%69) mitoz ve 1 tanesinde (%8) vasküler endotel­

ya! proliferasyon pozitif olarak izleniyordu. Üç histopatolojik 

özellik taşıyan 13 Grade 4 tümörün hepsinde atipi, 10 tanesinde (%77) 

mitoz, 11 tanesinde (%85) nekroz, 5 tanesinde (%38) vasküler endotel­

ya! proliferasyon pozitif olarak izleniyordu (Tablo 5) (Resim 8, 9). 

Tablo 5. Dört histopatolojik özelliğin (nükleer atipi, mitoz, vasküler 
endotelyal proliferasyon, nekroz) 62 astrositom olgusundaki 
dağılımı. 

o ı 2 3 4 Tüm 
Histopatolojik Özellik Özellik Özellik Özellik Özellik Olgular 
Özellikler Grade 1 Grade 2 Grade 3 Grade 4 Grade 4 

(n=9) (n=19) (n=13) (n=13) (n=B) (n=62) 

Sayı (%) Sayı (%) Sayı (%) Sayı (%) Sayı (%) Sayı (%) 

Atipi o 16 (84) 13(100) 13(100) 8(100) so (81) 

Mi toz o o 9 ( 69) lO ( 77) 8(100) 27 (44) 

VEP o o ı (8) 5 (38) 8(100) 14 (23) 

Nekroz o 3 (16) 3 (23) ll (85) 8(100) 25 (40) 

VEP: Vasküler endotelyal proliferasyon. 

Olguların yaş ortalaması Grade 1 tümörler için 24.5, Grade 2 

tümörler için 33.7, Grade 3 tümörler için 46.7 ve Grade 4 tümörler 

için ise 50.3 idi (Şekil 1). 
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Şekil 1. Çalışmamızdaki 62 astrositom olgusunun grade ve yaşa göre dağılımı. 
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62 astrositom olgusunun gradelerine ve lokalizasyonlarına göre 

karşılaştırılması Tablo 6'da yapıldı. 

Tablo 6 .. Çalışmamızdaki astroglial tümörlerin gradeleri ile 
lokalizasyonlannın karşılaştırılması. 

Tümör lokalizasyonu Grade ı Grade 2 Grade 3 Grade 4 Toplam 

Temporal lob o 

Frontal lob ı 

Pariatal lob ı 

Serebellum ı 

Temporo-pariatal lob ı 

Fronto-pariatal lob ı 

Temporo-fronto-pariatal lob 3 

Medulla spinalis O 

Ventriküler bölge ı 

Toplam 9 

6 

4 

ı 

2 

ı 

3 

2 

o 

o 

ı9 

4 

4 

4 

o 

ı 

o 

o 

o 

o 

ı3 

4 

5 

5 

2 

3 

o 

ı 

ı 

o 

zı 

ı4 

ı4 

ll 

5 

6 

4 

6 

ı 

ı 

62 

Bölümümüzde 62 glial tümörün 8 tanesi Grade I, 2 tanesi Grade 

I-II, 24 tanesi Grade II, 3 tanesi Grade II··III, 8 tanesi Grade III, 

1 tanesi Grade III-IV ve 16 tanesi Grade IV olarak değerlendirilmişti. 

Histolojik tipine bakmadan tüm astrositomlar Daumas-Duport sistemi 

ile incelendiğinde; 9 tümör Grade 1, 19 tümör Grade 2, 13 tümör 

Grade 3 ve 21 tümör Grade 4 olarak değerlendirildi. 

Çalışmamızdaki astroglial tümörlerin daha önceki grade değer-

leri ile Daumas-Duport gradeleme sisteminin karşılaştırılması 

Tablo ?'de görülmektedir. 
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Tablo 7. Çalışmamızdaki astroglial tümörterin daha önceki gradeleme 
değerleri ile Daumos-Duport gradeleme sisteminin 
karşılaştırılması. 

Önceki 
Cradelerne Grade ı Grade 2 Grade 3 Grade 4 

Toplam 
Olgu 
Sayısı 

Grade I 

Grade l-ll 

Grade II 

Grade II-lll 

Grade lll 

Grade III-IV 

Grade IV 

Toplam 

4 

ı 

2 

ı 

ı 

o 

o 

9 

3 

ı 

ı2 

ı 

2 

o 

o 

ı9 

o 

o 

6 

o 

3 

o 

4 

ı3 

ı 

o 

4 

ı 

2 

ı 

ı2 

2ı 

8 

2 

24 

3 

8 

ı 

ı6 

62 

Daumas-Duport sistemine göre Grade 1 olarak değerlendirilen 

9 olgunun; %44'ü Grade 1, %11'i Grade I-II, %23'ü Grade II, %11'i 

Grade II-III ve %11' i Grade II I olarak, 19 Grade 2 olgunun; %16'sı 

Grade I ' % 5' i Grade I-II, %63' ü Grade II, % 5' i Grade II-III ve 

%11' i Grade III olarak, 13 Grade 3 olgunun; %46'si Grade II, %23'ü 

Grade III, %31'i Grade IV olarak, 21 Grade 4 olgunun ise; % 5'i 

Grade I, %19'u Grade II, % 5' i Grade II- II I, % 9' u Grade II I, % 5'i 

Grade III-V ve %57' si Grade IV olarak değerlendirilmişti. Sonuçlar 

Grade 1 tümörlerde %44, Grade 2 tümörlerde %63, Grade 3 tümörlerde 

%23 ve Grade 4 tümörlerde %57 oranında önceki grade değerleri i le 

uyumlu bulundu. 

Grade 1 olguların ortalama tümör hacmi 12.3 cm 3 , Grade 2 tümör­

lerin 18.9 cm 3 , Grade 3 tümörlerin 20.5 cm 3 ve Grade 4 tümörlerin 

35.4 cm 3 olarak bulundu. 

ı 
ı 
ı 
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62 astrositom olgusunun 14 tanesinde ( %22) tümör dokusunda, 

difüz lenfasit infiltrasyonu izleniyordu. Bu 14 olgunun 8 tanesinin 

(%57) Grade 4, 6 tanesinin (%43) ise Grade 3 olduğu gözlendi. 6 

tanesi difüz lenfasit infiltrasyonu gözlenen tümörlerle aynı, 8 tane­

si farklı 14 tümörde de, perivasküler lenfasit infiltrasyonu izlendi. 

Bu tümörleri n 1 tanesi (% 7) Grade 1, 2 tanesi (%14) Grade 2, 4 tane·­

si (%29) Grade 3, 7 tanesi (%50) ise grade 4 idi (Tablo 8) (Resim 10, 

11 ) • 

Nekroz etrafı tümör hücrelerinin pal izati f dizi 1 im gösterdigi 

8 olgunun 7 tanesi (%88) Grade 4, 1 tanesi ise Grade 3 idi (Tablo 8) 

(Res i m 12, 13) . 

5 olguda tümör dokusunda veya çevre dokuda mikroskop ik özel! ik­

te kal si fikasyon izleniyordu. Bu tümörlerin 3 tanesi (%60) Grade 4, 

1 tanesi (%20) Grade 3 ve 1 tanesi de (%20) Grade 1 idi (Tablo 8). 

62 astroglial tümörün, 13 tanesi (%21) makroskopik düzeyde 

ki st içeriyordu. 13 olgunun 2 tanesi (%15) Grade 1, 5 tanesi (%38) 

Grade 2, 2 tanesi (%15) Grade 3 ve 4 tanesi (%31) Grade 4 olarak 

değerlendirildi (Tablo 8). 

34 tümör dokusunda, mikrokistik dejenerasyon görülüyordu. Bu 

tümörlerin 4 tanesi (%12) Grade 1, 13 tanesi (%38) Grade 2, 8 tanesi 

(%23) Grade 3 ve 9 tanesi (%27) Grade 4 idi. Sadece 9 tümörde hem 

mikroskopik, hem de makroskopik düzeyde kistik dejenerasyon izlendi. 

Bu tümörlerin 2 tanesi (%22) Grade 1, 2 tanesi (%22) Grade 2, 3 tane­

si (%33) Grade 3 ve 2 tanesi (%22) Grade 4 idi (Tablo 8) (Resim 14). 

9 tümörde multipl nükleuslu ve bizaar çekirdekli dev hücreler 

izlendi. Bu tümörlerin 6 tanesi (%67) Grade 4, 2 tanesi (%22) Grade 3 

ve 1 tanesi Grade 2 idi (Tablo 8)(Resim 15). 
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Tablo 8. Çalışmamızdaki astrositomların makroskopik ve mikroskopik tümör 
özellikleıinin, malignensi dereceleri ile karşılaştırılması.. 

Grade 1 Grade 2 Grade 3 Grade 4 Toplam 
Tümör Özellikleri --- Olgu 

Sayı (%) Sayı (%) Sayı (%) Sayı (%) Sayısı 

Difüz lenfasit infiltrasyonu o o 6 (43) 8 (s 7) 14 

Perivasküler lenfasit 
ı (7) 2 (14) 4 (29) 7 (SO) 14 infiltrasyon u 

Nekroz etrafı tümör 
hücrelerinin paliza tif o o ı (12) 7 (88) 8 
dizilmesi 

Mikroskopik kalsifikasyon ı (20) o ı (20) 3 (60) s 

Makroskopik kistik görünüm 2 (lS) s (38) 2 (lS) 4 ( 31) 13 

Mikrokistik dejenerasyon 4 (12) 13 ( 38) 8 (23) 9 (2 7) 34 

Multipl nükleuslu, bizaar o ı (ll) 2 (22) 6 (67) 9 
çekirdekli hücreler 

Çalışmamızdaki 62 astrositom olgusunun, GFAP, VIM, S-100 ve NSE 

ile boyanma özellikleri Tablo 9'da görülmektedir. 

~ablo 9. Çalışmamızdaki 62 astrositom olgusunun, GFAP, VIM, 
S·-100 ve NSE ile boyanma özellikleri.. 

S-100 
Boyanma GFAP VIM NSE 

---
Şiddeti 

Sayı (%) Sayı (%) Sayı (%) Sayı (%) 

12 (1 9) lO (16) 9 (14) 12 (1 9) 

+ 13 (21) ıs (24) 10 (16) ll (18) 

++ 24 (39) 27 (44) 38 (62) 3S (S6) 

+++ 13 (21) 10 (16) s (8) 4 (7) 

Toplam 62(100) 62(100) 62(100) 62(100) 
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GFAP ile immunhistokimyasal çalışma sonrası 12 olguda (%19) 

tümör hücrelerinin(-) boyandığı,13 olguda (%21) + , 24 olguda (%39) 

++ ve 13 olguda (%21) +++ olarak boyandığı izlendi (Tablo 9). 

Negatif (-) olarak boyanan tümörlerin 6 tanesi (%50) Grade 2, 

3 tanesi (%25) Grade 3 ve 3 tanesi (%25) Grade 4 idi. Zayıf (+) 

boyanan tümörlerin 3 tanesi (%23) Grade 1, 3 tanesi (%23) Grade 2, 

1 tanesi (% 8) Grade 3 ve 6 tanesi (%46) Grade 4 idi. Orta şiddette 

( ++) boyanan tümörleri n 5 tanesi (%21) Grade 1, 9 tanesi (%37) Grade 

2, 3 tanesi (%12) Grade 3 ve 7 tanesi (%30) Grade 4 iken, çok şiddet­

ı i ( +++) boyanan tümörlerde ise 1 tümör (% 8) Grade 1, 1 tümör (% 8) 

Grade 2, 6 tümör (%46) Grade 3 ve 5 tümör (%38) Grade 4 olarak 

bulundu (Tablo 10)(Resim 16, 17, 18). Tümör gradeleri ile tümör 

hücrelerinin GFAP'la boyanma şiddetleri arasındaki ilişki istatistik­

sel olarak anlamlı değildi (p=0.77, p>0.05, X2 =1.12). 

Tablo 10. Çalışmamızdaki astrositomlann GFAP ile boyanma şiddetlerinin, 
tümör malignensi dereceleri ile karşılaştııılması. 

GFAP Grade 1 Grade 2 Grade 3 Grade 4 Toplam 
Boyanma 
Şiddeti Sayı (%) Sayı (%) Sayı (%) Sayı ( %) Sayı (%) 

o 6 (31) 3 (23) 3 (14) 12 (19) 

+ 3 (33) 3 (15) 1 (7) 6 (28) 13 ( 21) 

++ 5 (55) 9 (47) 3 (23) 7 (33) 24 (39) 

+++ 1 (ll) 1 (5) 6 (46) 9 ( 23) 13 ( 21) 

Toplam 9 19 13 21 62(100) 

Vimentin ile yapılan immunperoksidaz boyama sonrasında; 62 

astrositom olgusunun 10 tanesinin (%16) - boyandığı, 15 tanesinin 

(%24) +, 27 tanesinin (%44) ++ ve 10 tanesinin (%16) +++ boyandığı 

gözlendi (Tablo 9). 
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\~) boyanan 10 olgunun 4 tanesi (%40) Grade 1, 3 tanesi (%30) 

Grade 2, 1 tanesi (%10) Grade 3 ve 2 tanesi (%20) Grade 4 idi. Hafif 

(+) boyanan 15 olgunun 2 tanesi (%13) Grade 1, 7 tanesi (%47) Grade 

2, 2 tanesi (%13) Grade 3. ve 4 tanesi (%27) Grade 4 idi. Orta şiddet­

te (++) boyanan 2'7 tümörün 3 tanesi (%11) Grade 1, 7 tanesi (%26) 

Grade 2, 6 tanesi (%22) Grade 3, 11 tanesi (%41) Grade 4 idi. Çok 

şiddetli (+++) boyanan 10 olgunun ise 2 tanesi (%20) Grade 2, 4 

tanesi (%40) Grade 3 ve 4 tanesi de (%40) Grade 4 olarak değerlendi- 1 

rilmiştir (Tablo 11) (Resim 19). Astrositomların vimentin ile boyanma 

özelliği, tümörün malignensi derecesi ile karşılaştırıldığında sonuç­

lar ki kare testi ile istatistiki olarak anlamlı bulundu (p=0.086, 

p < 0.10, X2 =6.60). Tümör gradi yükseldikçe vimentin ile boyanma 

oranı artıyordu. 

Tablo 11. Çalışmamızdaki astrositomların vimentin ile boyanma şiddetlerinin, 
tümör malignensi dereceleri ile karşılaştırılması .. 

VIM Grade 1 Grade 2 Grade 3 Grade 4 Toplam 
Boyanma ----
Şiddeti Sayı (%) Sayı ( %) Sayı (%) Sayı ( %) Sayı (%) 

4 (44) 3 (15) 1 (7) 2 (9) 10 (16) 

+ 2 (22) 7 (37) 2 (15) 4 (19) 15 (24) 

++ 3 (33) 7 (3 7) 6 (46) 11 (52) 2 7 ( 44) 

+++ o 2 (10) 4 (30) 4 (19) 10 (16) 

Toplam 9 19 13 21 62(100) 

S-100 ile yapılan immunperoksidaz boyama sonrasında, 62 astro­

sitom olgusu incelendiğinde; 9 tümörün (%14) negatif(-), 10 tümörün 

(%16) +, 38 tümörün (%62) ++ ve 5 tümörün de (% 8) +++ derecede 

boyandığı gözlendi (Tablo 9). 
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S-100 ile boyanma gözlenmeyen 9 tümörün 1 tanesi (%11) Grade 1, 

3 tanesi (%33) Grade 2, 1 tanesi (%11) Grade 3 ve 4 tanesi (%44) 

Grade 4 idi. Hafif boyanma (+) gösteren 10 olgunun 2 tanesi (%20) 

Grade 1, 1 tanesi (%10) Grade 2, 3 tanesi (%30) Grade 3 ve 4 tanesi 

(%40) Grade 4 idi. Orta derecede (++) boyanan 38 tümör olgusunun 

6 tanesi (%15) Grade 1, 14 tanesi (%37) Grade 2, 6 tanesi (%15) 

Grade 3 ve 12 tanesi (%31) Grade 4 idi. Şiddetli (+++) boyanma 

gösteren 5 olgunun ise 1 tanesi (%20) Grade 2, 3 tanesi (%60) Grade 3 

ve 1 tanesi (%20) Grade 4 olarak değerlendirilmiştir (Tablo 12) 

(Resim 20). S-100 ile pozitif boyanan tümörlerle negatif boyanan 

tümörlerin, gradelere göre dağılımı istatistiksel olarak incelendi-

ği nde sonuçlar anlamlı bulunmadı ( p=O. 70, p >O. 05, X2 =1 .40). S-1 00 

ile boyanma şiddeti, astrositomlarda tümörün malignensi derecesi 

hakkında bir fikir vermiyordu. 

Tablo 12. Çalışmamızdaki astrositomların S-100 ile boyanma şiddetlerinin, 
tümör malignensi dereceleri ile kaışılaştınlması. 

S-100 
Boyanma 
Şiddeti 

+ 

++ 

+++ 

Toplam 

Grade 1 

Sayı (%) 

1 (ll) 

2 (22) 

6 (66) 

o 

9 

Grade 2 Grade 3 
---
Sayı (%) Sayı (%) 

3 (15) 1 (7) 

1 (5) 3 (23) 

14 (73) 6 (46) 

1 (5) 3 (23) 

19 13 
------------

Gıade 4 Toplam 

Sayı (%) Sayı (%) 

4 (19) 9 (14) 

4 (19) 10 (16) 

12 (57) 38 (62) 

1 (4) 5 (8) 

21 62(100) 

NSE ile yapılan immun boyama sonrasında, 62 astroglial tümörün 

12 tanesinin (%19) negatif{-), 11 tanesinin (%18) hafif(+), 35 

tanesinin (%56) orta şiddette(++) ve 4 tümörün de (% 7) çok şiddetli 

(+++)boyandığı gözlendi (Tablo 9). 
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Negatif boyanan 12 olgunun 2 tanesi (%17) Grade 1, 4 tanesi 

(%33) Grade 2, 2 tanesi (%17) Grade 3 ve 4 tanesi (%33) Grade 4 idi. 

Hafif (+) boyanma gösteren 11 olgunun gradelere göre dağılımı; 5 

tümör (%46) Grade 2, 3 tümör (%27) Grade 3 ve 3 tümö~ (%27) Grade· 4 

şeklinde idi. NSE ile orta şiddette (++) boyanan 35 olgunun 7 tanesi 

(%20) Grade 1, 9 tanesi (%26) Grade 2, 7 tanesi (%20) Grade 3 ve 12 

tanesi (%.34) Grade 4 idi. 4 olgu NSE ile şiddetli (+++) derecede 

boyanmıştı. Bu tümörlerin 1 tanesi (%25) Grade 2, 1 tanesi (%25) 

Grade 3 ve 2 tanesi (%50) Grade 4 idi (Tablo 13) (Resim 22, 23). 

Astroglial tümörlerin malignensi derecesiyle NSE ile boyanma özellik­

leri arasında istatistiki olarak bir anlam bulunamadı (p=0.60, 

p> o.o5, X2 =1.85). 

Tablo 13. Çalışmamızdaki astrositomlann NSE ile boyanma şiddetlerinin, 
tümör malignensi dereceleri ile karşılaştırılması. 

NSE 
Boyanma 
Şiddeti 

+ 

++ 

+++ 

Toplam 

Grade 1 
----
Sayı (%) 

2 (23) 

o 

7 (77) 

o 

9 

Grade 2 

Sayı ( %) 

4 (21) 

5 (25) 

9 (4 7) 

1 (5) 

19 

Grade 3 Grade 3 Toplam 
---

Sayı (%) Sayı (%) Sayı (%) 

2 (15) 4 (19) 12 (19) 

3 (23) 3 (14) ll ( 48) 

7 (53) 12 (5 7) 35 (56) 

1 (7) 2 (9) 4 (7) 

13 21 62(100) 

GFAP, Vimentin, NSE ve S-100 ile pozitif oLarak boyanan 

62 olgunun gradelerine göre dağılımı Tablo 14'te verildi. 
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_Tablo 14 .. Çalışmamızdaki astioglial tümörlerde GFAP ( Glial 
fibriler asidik protein), Vim (Vimentin), S-100 ve 
NSE (nöron spesifik enolaz) ile pozitif boyanma 
oıanlaıının gradelere göıe dağılımı .. 

Boyama Grade 1 Grade 2 Grade 3 Gıade 4 Yöntemi 

GFAP %100 % 67 % 76 % 84 

VIM % 55 % 82 % 91 % 91 

S-100 % 88 % 85 % 93 % 79 

NSE % 77 % 79 % 85 % 81 

Oligodendroglial fokus ta_şıyan astrcısitQ_m olgularının, 2 tgnesi 

Grade 2, 2 tanesi Grade 4 olarak değerlendirildi. Tümörlerin GFAP, 

VIM, S-100 ve NSE ile boyanma özellikleri Tablo 15'te gösterildi. 

Tablo 15. Çalışmamızdaki oligodendroglial fokus 
taşıyan 4 astrositom olgusunun 
gradeleri ve İmınun boyanma 
özellikleri. 

Olgu Grade GFAP VIM S-100 NSE 
No 

1 2 ++ ++ 

2 2 +++ +++ ++ ++ 

3 4 ++ ++ ++ + 

4 4 ++ ++ ++ 

Dört miks oligoastrositom olgusunun, karşılaştırmalı gradeleri 

Tablo 16'da verilmiştir. Bu olguların hepsinde astroglial dokunun 

gradi, tümörün oligodendroglial komponentinin gradinden daha yüksek 

veya en azından eşit idi. Miks tümörlerin immun boyanma özellikleri 

her iki hücre komponenti için beklenildiği sekildeydi. 4 tUmörde de 
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GFAP, ııeoplazik oligodendroglial hücreleri negatif boyarken, 

neoplazik astroglial hücreler şiddetli derecede pozitif boyanmıştı 

(Tablo 17). 

Tablo 16. Çalışmamızdaki 4 miks oligoastrositom 
olgusunda, tümörün her iki komponentinin 
malignensi dereceleri. 

Olgu Ashoglial Doku Oligodendroglial 
No Doku 

1 Grade 4 Grade 2 

2 Grade 2 Grade 2 

3 Grade 4 Grade 2 

4 Grade 3 Grade 3 

Tablo 17. Çalışmamızdaki miks oligoastrositom olgularının 
immun boyanma özellikleri. 

Boyama Olgu No 

Yöntemi 1 2 3 4 

Astroglial doku +++ ++ ++ ++ 
GFAP 

Oligodendıoglial doku 

Astroglial doku +++ + + + 
VIM 

Oligodendroglial doku ++ + 

Astroglial doku +++ ++ ++ + 
S-100 

Oligodendroglial doku + ++ + + 

Astroglial doku +++ ++ + ~ 

NSE 
Oligodendroglial doku ++ ++ + 
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17 oligodendrogliom olgusu üç basarnakli sistemle incelendiğinde, 

3 tümör (%18) Grade 1, 7 tümör(% 4) Grade 2 ve 7 tümör (% 4) Grade 3 

olarak değerlendir i Idi. Daha önce oligodendrogl i om olgularını n 

1 tanesi (% 6) Grade I, 13 tanesi (%76) Grade II ve 3 tanesi (%18) 

Grade III olarak değerlendirilmişti (Tablo 18). 

Tablo 18 .. Çalışmamızdaki oligodendrogliom olgularının daha önceki grade 
değerleri ile, üç kademelİ gradeleme sisteminin karşılaştırılması. 

Önceki Gradeleme 

Üç Basa m aklı 
Grade I Grade II Grade lll 

Toplam 
Sistem Olgu Sayısı 

Olgu Sayısı Olgu Sayısı Olgu Sayısı 

Grade 1 o 3 o 3 

Grade 2 1 6 o 7 

Grade 3 o 5 2 7 

Toplam 1 14 2 17 

Grade 1 olarak değerlendirilen 1 olguda (% 6) diffüz lenfosit 

infiltrasyonu izlenirken, Grade 2 ve 3 iki ayrı olguda (%12) perivas·­

küler lenfosit infiltrasyonu görüldü. 9 olguda (%53) mikroskopik 

kal si fikasyon izlendi. Bu olguların 1 tanesi (%11) Grade 1, 5 tanesi 

(%56) Grade 2 ve 3 tanesi (%33) Grade 3 idi. 

GFAP ile yapılan immun boyama sırasında, 17 oligodendrogliom 

olgusunun 11 tanesi (%65) negatif(-)., 4 tümör (%23) hafif şiddette 

(+), 2 olgu ise orta şiddette(++) boyandı. GFAP ile (~;) boyanan 

olguların 1 tanesi (% 9) Grade 1, 3 tanesi (%27) Grade 2 ve 7 tanesi 

(%64) Grade 3 idi. Hafif (+) boyanan 4 tümörün 1 tanesi (%25) Grade 

1, 3 tanesi (%75) Grade 2 idi. Orta derecede ( ++) boyanan olguların 

1 tanesi Grade 1 iken, diğeri Grade 2 olarak değerlendirilmişti 

(Tablo 19) (Resim 25). 
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Tablo 19. Çalışmamızdaki oligodendrogliom olgularının GFAP ile boyanma 
özelliklerinin tümörlerin grade değerleri ile karşılaştırılması .. 

GFAP 
Boyanma Şiddeti 

+ 

++ 

+++ 

I oplam 

Grade 1 Grade 2 Grade 3 

Olgu Sayısı Olgu Sayısı Olgu Sayısı 

1 3 7 

1 3 o 

1 1 o 

o o o 

3 7 7 

Toplam 
Olgu Sayısı 

11 

4 

2 

o 

17 

VIM ile 8 olgu (%47) negatif boyanırken, 2 olgu (%12) 

+, 5 olgu (%29) ++ ve 2 olgu (%12) +++ olarak boyandı. Boya almayan 

(-) 8 olgunun 2 tanesi (%26) Grade 1, 1 tanesi (%12.5) Grade 2, 

5 tanesi (%62.5) Grade 3 idi. Hafif boyama (+) gösteren 2 olgu 

Grade 1 ve Grade 2 olarak değerlendirildi. Orta şiddette (++) boyanan 

5 olgunun 4 tanesi Grade 2, 1 tanesi Grade 3 idi. Şiddeti i ( +++) 

boyanan 2 olgu Grade 2 ve Grade 3 idi (Tablo 20) (Resim 26). 

Tablo 20. Çalışmamızdaki oligodendrogliom olgulannın VIM ile boyanma 
özelliklerinin tümörlerin grade değeıleri ile karşılaştırılması. 

VIM 
Grade 1 Grade 2 Grade 3 Toplam 

Boyanma Şiddeti Olgu Sayısı Olgu Sayısı Olgu Sayısı Olgu Sayısı 

2 1 5 8 

+ 1 1 o 2 

++ o 4 1 5 

+++ o 1 1 2 

Toplam 3 7 7 17 
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S-100 ile immun boyama sonrasında 17 olgunun 5 tanesi (%29) 

negatif boyanırken, 3 olgu (%18) hafif (+) şiddette ve 9 olgu da 

(%53) orta şiddette (++) boyandı. Boyanmayan olguların 1 tanesi 

Grade 1, 1 tanesi Grade 2 ve 3 tanesi Grade 3 idi. Hafif (+) boyanan 

olguların 2 tanesi Grade 2 ve 1 tanesi Grade 3 idi. Orta şiddette 

(++) boyanan 9 olgunun 2 tanesi Grade 1, 4 tanesi Grade 2 ve 3 tanesi 

Grade 3 idi (Tablo 21) (Resim 27). 

1 ablo 21.. Çalışmamızdaki oligodendrogliom olgulannın S-100 ile boyanma 
özelliklerinin tümörlerin grade değerleri ile karşılaştırılması .. 

S-100 Grade 1 Gıade 2 Grade 3 Toplam 
Boyanma Şiddeti Olgu Sayısı Olgu Sayısı Olgu Sayısı Olgu Sayısı 

1 1 3 5 

+ o 2 1 3 

++ 2 4 3 9 

+++ o o o o 

I oplam 3 7 7 17 

NSE ile immun boyama sonrasında; 1 olgu (% 6) negatif, 6 olgu 

(%35) hafif (+), 6 olgu (%35) orta şiddette (++) ve 4 olgu (%24) 

şiddetli (+++) boyandı. (-) boyanan tek olgu Grade 3 iken, zayıf (+) 

boyanan 6 olgunun 1 tanesi Grade 1, 3 tanesi Grade 2 ve 2 tanesi 

Grade 3 idi. Orta şiddette (++) boyanan 6 olgunun 2 tanesi (%33) 

Grade 1, 3 tanesi (%50) Grade 2 ve 1 tanesi (%16) Grade 3 idi. 

Şiddetli (+++) boyanan 4 olgunun, 3 tanesi Grade 3 ve 1 tanesi 

Grade 2 idi (Tablo 22). 
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Tablo 22. Çalışmamızdaki oligodendrogliom olgularının NSE ile boyanma 
özelliklerinin tümörlerin grade değerleri ile karşılaştırılması. 

NSE Grade ı Grade 2 Grade 3 Toplam 
Boyanma Şiddeti Olgu Sayısı Olgu Sayısı Olgu Sayısı Olgu Sayısı 

o o ı ı 

+ ı 3 2 6 

++ 2 3 1 6 

+++ o ı 3 4 

Toplam 3 7 7 17 

Oligodendrogliomaların MBP (Myelin basic protein) ile yapılan 

immunperoksidaz boyama sonrasında; olguların 6 tanesi (%35) ·• boyandı. 

Diğer olguların 2 tanesi (%12) hafif şiddette (+), 6 tanesi (%35) 

orta şiddette (++) ve 3 tanesi (%18) şiddetli (+++) olarak boy andı. Negatif 

boyanan olguların 1 tanesi (%17) Grade 1, 1 tanesi (%17) Grade 2 ve 

4 tanesi (%66) Grade 3 idi. Hafif (+) boyanan 2 olgunun 1 tanesi 

Grade 1 ve diğeri Grade 3 idi. Orta şiddette ( ++) boyanan olguların 

1 tanesi Grade 1, 4 tanesi Grade 2 ve 1 tanesi Grade 3 idi. Şiddetli 

( +++) boyanan 3 olgudan 2 tanesi Grade 2 ve 1 tanesi Grade 3 olarak 

değerlendirildi (Tablo 23) (Resim 28). 

Anti-Leu 7 monoklenal antikoru ile yapılan immun boyama sonra­

sında 2 olgu (%12) negatif olarak boyandı. Anti-leu 7 ile oligodendro­

gliomalarda pozitif boyanma oranı %88 idi. 1 olgu Grade 1, 2 olgu 

Grade 2, 3 olgu Grade 3 olmak üzere toplam 6 olgu (%35) Hafif şiddette 

( +) boyand ı. Orta şiddette boyanan 6 olgunun (%35) 1 tanesi Grade 1, 

3 tanesi Grade 2 ve 2 tanesi Grade 3 idi. 1 tanesi Grade 1, 1 tanesi 

Grade 2, 1 tanesi Grade 3 olmak üzere toplam 3 olgu şiddetli (+++) 

olarak boyandı (Tablo 24) (Resim 29). 

• 1 
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Tablo 24. Çalışmamızdaki oligodendrogliom olgularının anti-Leu 7 ile boyanma 
özelliklerinin tümörlerin grade değerleri ile karşılaştırılması. 

Anti-Leu 7 Grade ı Grade 2 Grade 3 Toplam 
Boyanma Şiddeti Olgu Sayısı Olgu Sayısı Olgu sayısı Olgu Sayısı 

o ı ı 2 

+ ı 2 3 6 

++ ı 3 2 ti 

+++ ı ı ı 3 

Toplam 3 7 7 ı7 

10 ependymoma olgusunun 3 tanesi (%30) malign, 7 tanesi (%70) 

benign ependymoma olarak değerlendi ri Idi. GFAP i le olguların 4 tanesi 

(%40) negatif, 1 tanesi (%10)hafif (+), 2 tanesi (%20) orta şiddette 

(++), 3 tanesi (%30) şiddetli (+++) olarak boyandı (Tablo 25) 

(Resim 30) 

Vimentin ile 4 olgu (%40) negatif, 1 olgu (%10) hafif (+), 

3 olgu (%30) orta şiddette (++), 2 olgu (%20) şiddetli (+++) olarak 

,, ' 
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boyandı (Tablo 25) (Resim 31). 

S-100 ile yapılan immunperoksidaz boyama sonrasında, 2 olgu 

(%20)negatif boyanırken, 3 olgu (%30) hafif siddette (+), 2 olgu (%20) 

orta şiddette (++) ve 3 olgu (~h30) şiddetli {+++) olarak boyandı 

(Tablo 25) (Resim 32). 

NSE ile 4 olgu (%40) negatif boyandı. 1 olguda (%10) hafif 

şiddette (+), 1 olguda (%10) orta şiddette (++) ve 4 olguda (%40) 

şiddetli olarak boyandı (Tablo 25) (Resim 33). 

Tablo 25 .. Çalışmamızdaki ependymoma olgularının GF AP, VIM, 
S-100, NSE ile boyanma özelliklerinin malignensi 
dereceleri ile karşılaştırılması. 

Boyama Boyanma Şiddeti 

Yöntemi 
+ ++ +++ 

Benign 2 1 2 2 
GFAP 

Malign 2 o o 1 

Benign 2 1 2 2 
VIM 

Malign 2 o 1 o 

Benign 1 3 1 2 
S-100 

Malign 1 o 1 1 

Benign 2 1 o 4 
NSE 

Malign 2 o 1 o 

Choroid -ıııexus papillomunun immunperoksidaz boyama sonrasında; 

GFAP ile negatif, VIM ve NSE ile şiddetli pozitif (+++) ve S-100 ile 

de orta şiddette pozitif (++) boyandığı izlendi (Resim 34, 35, 36). 

' 

J 
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Resim 1. Saf gemistositik astrositom. Tümör hücreleri GF AP ile şiddetli 
derecede pozitif boyand ı. GF AP x200 

Resim 2.. Küçük fibriler astrositlerden ve neoplazik gemistesi tl erden oluşan 
grade 3 miks gemistositik astrositom. H.E x200 
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Resim 3. %20' den az oranda gemistositlerden oluşan grade 2 astrositom. 
H.E x200 

Resim 4. Fasiküler yapılar yapan, fuziform şekilli glial hücrelerden oluşan 
grade 4 astrositom. H .. E x200 

HI 
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Resim 5. Fuziform şekilli glial hücreler GFAP ile sitoplazmik ve nükleer 
şiddetli boyanma gösteriyorlar. GFAP x200 

Resim 6. Fuziform şekilli glial hücrelerde VİM ile şiddetli derecede 
boyanma izliyoruz. Vimentin x200 
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Resim 7. Belirgin hücresel atipi dahi içermeden, nekroz izlenen grade 1 
astrositom. H.E x100 

Resim 8. Nükleer atipi izlediğimiz grade 3 astrositom. S-100 ile difüz 
pozitif boyanma izleniyor. S-100 x200 
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TARTIŞMA 

Çalışmamızda en genç 7 aylık kız olgu choroid plexus papillomu, 

en yaşlı 83 yaşındaki olgu ise glioblastoma multiforme tanısı aldı. 

Glio~la~toma multiforme daha çok ileri yaşlarda gözlenei), glial 

hücrelerin en kötü prognozlu malign tümörüdür. 8 ve 1.5 yaşındaki iki 

olgumuz da glioblastoma multiforme olarak değerlendirildi. Literatür­

de benzer şekilde çocukluk çağı ve konjenital glioblastoma multiforme 

olguları bildirilmektedir (16,22,57,63,81). 

Çalışmamızdaki astrositom olguları 38.3, oligodendrogliom 

olguları ise 44.4 yaş ortalamaları ile literatürle uyumlu idi. 

Ependymomalar ileri yaşlarda da görülmekle birlikte ·esas olarak 

çocukluk .. çağı tümörleridir. Bizim ependymoma olgularımızın yaş 

ortalaması 38.8 olup, bu değer literatürlere göre yüksek idi. Choroid 

plexus papillomu tanısı, 7 aylık kız olguya verilmişti. Choroid 

plexus papillomları esas olarak birinci dekatta görülen tümörler 

olmakla birlikte kızlarda nadirdir (24,35,78,87). 

Olgularımızın çoğunda tümör supratentorial 'bblgede lokalize 

olmuştu •.. Saqece 16 tümör infratentorial yerleşimliydi. İntrakranial 

yerle~itnli tümörlerin çoğunun temporal ve frontal lobda yerleşmesi 

literatürle uyuıniuydu (18,23,41,74). 
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Olgularımızın çoğunda, hastaları hastaneye getiren en yaygın ve 

belirgin ki ini k şikayet, baş ağrısıydı. Literatürde baş ağrısı, 

kusma, jeneralize veya fokal nöbetler, glial tümörlerde en sık 

gözlenen semptom veya si kayetleri oluşturmaktadırlar (23,35,54,5'1). 

Gemistositik astrositomlar, nadir göt•ülen tümörlerdir. Daha önceki 

çalışmalarda astrosi tomların %25' ini oluşturdukları bi !diril i rken, 

son çalışmalarda astrositomlar içindeki oranlarının çok azaldığını 

gözlüyoruz. Gemistositik astrositomların insidansındaki bu büyük 

farklı lık histolojik tanımlarındaki değişiki ikten kaynaklanmaktadır 

( 45). Gemistositik hücreler, astrosi tomların diğer tiplerinde gözlene­

bildikleri gibi, tümör reaktif dokuda hatta, hipaksiye karşı oluşmuş 

reaktif gliozis dokusunda dahi izlenmektedirler (43,58). Büyük 

orandaki tanı değişikliği bu nedenle oluşmuştur. Dünya Sağlık örgütü, 

gemistositik astrositomları Grade 2 tümörler-olarak kabul etse de, bu 

tümörlerin malignensi potansiyelleri hakkında çelişkili yayınlar 

mevcuttur. Benign gemistositik astrositomun nadir olduğu, bu tümörle­

rin çoğunun glioblastoma multiformeye döndüğünü bildiren yayınlar 

yanında, flow cytometry, H3 timidine bromodeoxyuridine işaretierne 

yöntemi ile yapılan çalışmalar gemistositlerin proliferasyon potansi­

yellerinin düşük olduğunu göstermiştir (25,38,45,87). 

Daumos Duport gradelernesi ile, saf gemistositik astrositom 

tanısı alan olgumuz Grade 2, miks gemistositik olgumuz ise Grade 3 

olarak değerlendirildi. Gemistositler aktif prolifere olan hücreler 

olmasa da, tümörün diğer glial komponenti, kötü prognozdan ve hasta­

ların kısa sörvisinden sorumlu tutulmaktadır. Bu açıdan, miks gemisto­

sitik astrositomlar daha malign kabul edilse de, sörvi açısından iki 

tip arasında fark bulunarnıyan yayınlar da vardır (45). Gemistositlerin 
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izlendikleri tüm olgularda, GFAP ve vimentin ile, şiddetli derecede 

pozitif beyandıkları görüldü. Boyanma tüm olgularda, tümörün diğer 

hücre komponentine göre daha şiddetliydi. Gemistositlerin GFAP ve VIM 

ile şiddetli beyanması daha önceki çalışmaları destekliyordu (43). 

Daha önce glioblastoma multiforme tanısı alan, serebellumda 

yerleşen 2 tümör, Daumos Duport gradelernesi ile de Grade 4 olarak 

değerlendirildi. Her iki olgu da, ileri yaşta (6. dekat) erkek 

hastaydı. Primer beyin tümörleri çocukluk çağının en sık görülen 

solid tümörleridir (57). Serebellar astrositomlar esas olarak çocuk­

luk çağında izlenir ve serebellumda yerleşen astrositomlarda anaplazi 

nadir görülen bir bulgudur. Hastaların prognozu iyidir ve sörvileri 

uzundur (1, 17,57,95). İki olgumuz lokalizasyonları, anaplazik özel­

likte olmaları ve ileri yaşta görülmeleri nedeniyle ayrıca değerlen­

dirildi. 

Daha önceden, glioblastoma multiforme tanısı alan 2 olgunun 

histopatolojik yapısının, mezenşimal bir sarkomu taklit ettiği 

görüldü. Tümör atipik, iğ şek i ll i, fasiküler yapı lar yapan hücreler·­

den oluşuyordu. Benzer olgular literatürde, mik s gl ioblastom ve 

fibrosarkom olarak adiandı rı !ıp, sarkomatöz komponentin fibrobl ast­

ıardan veya vasküler endotelden geliştiği bi !diri lmektedir (87). 

Benzer olgular, farklı serilerde tümör hücrelerinin GFAP ile pozitif 

boyandı ğı göster il erek, yüzeyel serebral astrosi tomlar baş 1 ı ğı 

altında incelenmişlerdir (14). 

Tümör dokusu; 1. olguda GFAP, vimentin ve NSE ile diğer olguda 

ise, GFAP ve vimentin i le şiddeti i derecede pozitif olarak boyandı. 

Bu iki tümör glial orijinli olmalarına rağmen, histopatolojik 

yapıları endotel veya meningial kaynaklı mezankimal tümörleri taklit 
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ediyordu. Tümör hücrelerindeki GFAP ile pozitif boyanma, benzer 

tümörlerin gerçek orijinierini göstermek açısından, son derece 

önemlidir (14,87). 

Astrositomlarda grade; yaş, cins ve tümör lokalizasyonu ile 

karşılaştırılırsa, en büyük prognostik faktördür (5,18,74). Bu 

nedenle astrositomlu hastalarda, prognozu tahmin etmek ve tedavi 

yöntemini seçmek için, tümörün gradini saptamak ilk adımdır (47). 

Glial tümörler için, Kernohan'ın 1948'de tanımladığı sayısal grade­

leme sistemini, Dünya Sağlık Örgütü kullanmamıştır. Bunun yerine 

Dünya Sağlık Örgütünün sınıflaması her gliom alt grubu için farklı 

gradeler öngörür. Böylece astrositomlar Grade 2, anaplazik astro­

sitomlar Grade 3 ve glioblastoma multiforme ise Grade 4 olarak 

kabul edilmektedir (18,85,111). 

Astrositomlar için Daumas Duport gradelemesinde kullanılan 

mitoz, nekroz, nükleer atipi ve vasküler endotelyal proliferasyon 

saptanması kolay, subjektif özelliği en az olan 4 malignensi kriteri­

dir. Bu sistemde diğer morfolojik malignensi kriterleri kullanılmamış­

tır. çünkü bunların saptanması hem daha subjektiftir hem de daha 

objektif olan bu 4 kriter diğer parametreleri yansıtabilmektedir 

(18,41). örneğin Gilles ve Winston'un, gradeleme sistemlerinde 

kullandıkları parametrelerden biri olan hücresel dansitenin, astrosi­

tomlarda mitoza bağımlı olarak yükseldiği gösterilmiştir. Bu şekilde, 

sadece mitozun değerlendirmeye alınması tümörün hücresel dansitesini 

de yansıtmaktadır (18). 

Daumos-Duport gradelernesi dışında, vasküler endotelyal prolife­

rasyon ve nekrozu bağımsız olarak inceleyen çalışmalar, bu 2 faktörün 

tek başlarına dahi prognozu ve yaşam süresini etkilediklerini 
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göstermektedir (5,73). 

Dört histopatolojik özelliğin (atipi, mitoz, nekroz, vasküler 

endotelyal proliferasyon), 62 astrositom olgusundaki dağılımları 

incelendiğinde, hücresel atipinin tüm gradelerde en yaygın izlenen 

histolojik özellik olduğu görüldü. Grade 2 tümörlerde hücresel atipi 

en belirgin özellik olarak izlenirken, Grade 3 tümörlerde mitoz, 

Grade 4 tümörlerde de nekroz ve vasküler endotelyal prol i ferasyon, 

diğer histolojik özelliklere ekleniyordu. Dört histopatolojik 

özellik, artan malignensi derecesi ile birlikte tahmin edilebilir 

düzenı i bir sıra izl iyorlardı. Bu artış yükselen tümör gr adi i le 

beraber sırasıyla atipi, mitoz, nekroz ve vasküler endotelyal 

proliferasyon şeklindeydi. Bu bulgu özellikle tümör dokusunun tam 

çıkarılamadığı, patolojiye gönderilen materyalin yetersiz bulunduğu 

durumlarda, yararlı olabilir. sadece nekroz veya vasküler endotelyal 

proliferasyon izlediğimiz, bu özellikteki bir ameliyat materyalinde 

gerçek tümör gradinin Grade 2 değil, daha yüksek olabileceği akla 

getiri lmelidir. 

Histolojik özelliklerin astrositomlardaki bu dağılımı, litera­

türle uyumluydu (18,41). Yanlız üç Grade 2 olgumuzda, tek histolojik 

öze ll i k olarak izlediğimiz nekroz, ı i teratürden farklı ı ık gösteriyor­

du. Daha önceki yayınlarda Grade 2 tümörlerde, hücresel atipi tek 

histolojik özellik olarak bildirilmektedir. Belirgin hücresel atipi 

dahi içermeyen bu 3 olguda, geniş alanlar halinde izlediğimiz nekro­

zun, tümörün damar basısına veya, bilgimiz dışı preoperatif radyote­

rapi veya kemoterapiye bağlı olabileceğini düşündük (5, 18,89). 

Nekroz, birçok araştırmacı tarafından, astrositomlarda malig­

nensi derecesini gösteren en önemli histolojik kriterlerden biri 
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olarak kabul edilmektedir. Nelson ve onu izleyen araştırmacılar, 

anaplazik astrositomları eğer tümör dokusu nekroz içeriyorsa, glio­

blastoma multiforme olarak sınıflamaktadırlar (21,38,73). 

Bizim çalışmamızda vasküler endotelyal proliferasyonun, 

astrositomların en malign formunu göstermesi açısından, nekrozdan 

daha yararlı ve güvenilir bir histolojik kriter olduğu görüldü. 

Belirgin farklılıklar olmasa da literatürde bu konuda farklı bulgular 

saptanmıştır (18,41). 

Daha önce bölümümüzde gradelerneleri yapılan astrositomlar, 

Daumos Duport gradeleme sistemi ile yeniden değerlendirildiğinde, 

sonuçta tüm gradelerde büyük oranda farklılıklar izlendi. Sadece %26 

olguda iki farklı sistemde benzerlik izleniyordu. İki sistem arasında 

benzerlik en yüksek oranda Grade 2 tümörlerde, en az oranda da 

Grade 3 tümörlerde izlendi. 

Bildiğimiz kadarıyla, daha önce astrositomların alt gruplarına 

dayanan Dünya Sağlık örgütü sistemi i le, Daumos Duport gradeleme 

sistemi karşılaştırılmamıştır. Kernohan sistemi ile, Daumos Duport 

gradeleme sistemini karşılaştıran çalışmalarda iki sistem arasında, 

sadece Grade 4 tümörlerde yüksek oranda uyum gözlenmiş, diğer grade­

lerde benzerlik bulunamamıştır (18). 

Olgularımız içinde, özellikle frontal ve pariatal lob yerleşim­

li olmak üzere, hemisferik tümörler daha çok yüksek gradeli tümörler­

den oluşuyordu. Daha önceki çalışmalarda aksial tümörlerin düşük 

gradeli, hemisferik tümörlerin ise yüksek gradeli olmaya meyil 

gösterdikleri bildirilmektedir (74). 

Çalışmamızda tümörlerin histolojik tipinin, hastaların yaşları-
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na göre değişim gösterdiği izlendi. Düşük gradeli tümörler daha çok 

genç yaşlarda, yüksek gradeli tümörler ise ileri yaşlarda görüldü. 

Daha önce sadece yetişkinleri, çocukluk çağını veya tüm yaşları 

kapsayan çalışmalarda, benzer sonuçlar bildirilmiştir (18,41,74). 

Çalışmamızda, hem difüz hem de perivasküler kuşak tarzı lenfo­

sit infiltrasyonu özellikle, yüksek gradeli astrositomlarda izlendi. 

Glial tümörlerde lenfosit infiltrasyonunun prognoz üzerinde etkili 

olmadığını bildiren yayınlar yanında, iyi prognozu ve uzun sörviyi 

gösterdiğini bildiren yayınlar da yapılmıştır (38,45,68,84). Bizim 

olgularımızın çoğu postoperatif dönemde takip edilemediğinden, 

hastaların prognozu ve sörvi hakkında bir fikir edinemedik. Bu 

nedenle lenfasit infiltrasyonu gösteren ve göstermeyen astrositomla­

rı, prognoz açısından karşılaştırma şansına sahip değildik. Yine de 

difüz lenfasit infiltrasyonunun %100, perivasküler lenfosit 

infiltrasyonunun ise %78 oranda, Grade 3 ve Grade 4 tümörlerde 

izlenmesi anlamlı bulundu. Lenfasit infiltrasyonu bizim olgularımız­

da, yüksek gradeli astrositomların bir özelliği idi. 

Nekroz etrafı, tümör hücrelerinin pal i zat if dizi li m gösterdiği 

olguların, %88'i Grade 4 idi. Mikroskopik olarak saptadığımız nekroz 

zaten %75 oranında Grade 4 tümörlerde izlendiğinden, nekroz etrafı 

pal izati f dizilme i le tümörleri n malignensi dereceleri arası ilişki 

kurmak mümkün olmadı. Bununla birlikte, tümör hücrelerinin nekroz 

etrafı palizatif dizilim göstermesinin, glioblastoma multiforme için 

karakteristik bir özellik olduğu bildirilmektedir (87). 

Astrositom olgularımızın malignensi dereceleri ile, kistik 

özel 1 ikleri arasında bir i ı iş ki bulunamadı. Makroskopik veya 

mikroskopik düzeyde kistik dejenerasyon, düşük gradeli ve yüksek 
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gradeli tümörlerde, benzer şekilde dağılım gösteriyordu. Gilles ve 

Winston, mikrokistik dejenerasyonu benign bir özellik olarak kabul 

edip, gradeleme sistemlerinde kullanmışlardır (17,93). Astroglial 

tümörleri n hepsinde, kistik değişim görülebilmektedir (85,87). 

özellikle, çok iyi prognoz gösteren serebellar astrositomlar, kistik 

olma eğiliınindedirler. serebellar pilositik kistik astrositomların, 

relatif olarak benign bir klinik gidiş izledikleri gösterilmiştir. 

Bu tip dışında, kistik olanlarla kist içermeyen astrositomlar 

arasında, uzun süreli sörvi ve prognoz açısından fark bulunamamıştır 

( 74, 93). Ol igodendrogl iomlar için ise, bunun tersine yayınlar rapor 

edilmiştir (68). 

Dev hücreler ve multipl nukleuslu tümör hücreleri, glioblas­

tomlarda sık görülen bir mikroskop ik özelliktir (85). Bu hücreler 

anaplazik görünüşlerine rağmen glioblastomların agresif karakterinden 

sorumlu tutulmamaktadırlar (25). Buna rağmen olgularımızda dev 

hücreler büyük oranda Grade 4 tümörlerde izlendi. Dev hücrelerin ve 

multipl nükleuslu tümör hücrelerinin vimentin ile şiddetli, GFAP ile 

zayıf boyandıklar ı bildirilmiştir (43). Biz çalışmamızda dev hücre­

lerde NSE, S-100 ve vimentin ile, GFAP'a göre daha fazla sayıda 

olguda pozitiflik izledik. 

İmınun çalı şmalar dev hücrelerin genellikle GFAP içerdiğini, 

fakat küçük, az di feransiye hücrelerin GFAP i le, negatif boyandıkla­

rını bildirmektedir (37). Glioblastomlarda küçük az diferansiye 

hücreler, tümör ün metastazlarında ve infiltrasyon alanlarında 

izlenen, tümörün agresif karakterinden sorumlu olan hücrelerdir (25). 

GFAP'ın anaplazik karakterde hücreleri boyamaması, veya glioblastom­

larda GFAP pozitifliğinin daha diferansiye alanlara sınırlı kalması, 
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immunobistokimyasal yöntemin, astroglial tümörlerin gradelenmesinde 

yardımcı olup olmayacağını düşündürmektedir. 

Rubinstein, Van der Meulen, Houthoff ve Ebeis, çalışmalarında 

GFAP ile immun boyanmanın neoplazik astrositlerin diferensiasyon 

dereceleri i le, kabaca orantılı olduğunu bildirmişlerdir (87). Bir 

taraftan astrositomlarda, artan malignensi derecesi ile GFAP pozitif­

liğinin azalması, diğer taraftan astrositomların en malign türü kabul 

edi !en g!ioblastoma mu! ti forme olgularında, GFAP poziti f1 iğine sık 

rastlanması, astrositomlarda prognozda, GFAP'ın değerini tartışılır 

hale getirmektedir (44,87). 

Benzer çalışmalar vimentin i le boyanma öze ll iğinin, tümör 

hücrelerinin anaplazi derecesi ile veya maturitesiyle ilişkili 

olmadığını göstermiştir ( 87, 90). Bildiğimiz kadarıyla Daumos Duport 

gradeleme sistemi i le, astrogl i al tümörlerde yaygın olarak izlenen, 

bu 4 immun boya arasındaki ilişki incelenmemiştir. Bizim olguların 

incelenmesi nde; GFAP, NSE ve S-1 00 için tümör hücrelerinin boyanma 

şiddeti ile, tümör gradeleri arası belirgin bir ilişki saptanmadı. 

Yanlız vimentin ile pozitif boyanma oranı, tümör gradi yükseldikçe 

artıyordu. Vimentin astroglial hücrelerin gelişimi sırasında, 

GFAP'dan önce beliren bir filaman proteinidir. Tersine yayınlar 

olmasına rağmen, biz vimentin dağılımını, tümör malignensi derecesini 

göstermesi açısından, diğer immun boyalara göre daha anlamlı bulduk 

(37,48,87,98). 

Vimentin, GFAP' a benzer şek i lde boyanma gösterirken, NSE 

astroglial tümörler için, beklediğimizden daha yüksek oranda olguda 

pozitif olarak izlendi. YinedeNSE ve S-100, GFAP'ın tersine çok az 

sayıdaki olguda hücreleri şiddetli derecede pozitif olarak boyadılar. 
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Bu sonuçlara göre; GFAP'ın astroglial tümörler için, en spesifik 

immunohistokimyasal boyama yöntemi olduğu görülmektedir. Beynin 

primer tümörlerinin ayırıcı tanısında immunohistokimyasal metod 

nadiren gerekli olmaktadır. Olguların çoğunda hernoteksilen eosin 

kesitler ayırıcı tanı için yeterlidir. Yine de özellikle hem nöral, 

hem de glial diferansiasyon gösterebilen primitif nöroektodermal 

tümörlerin çalışılmasında, NSE'in daha dikkatli incelenmesi, boyanan 

hücrelerin boyanma şiddetinin de değerlendirilmesi gerektiği sonucu­

na vardık. 

GFAP ile NSE ve S-100, vimentin ile NSE ve S-100, NSE ve S-100 

arasında pozitif boyanan olgular açısından bir benzerlik bulunamadı. 

Vimentin ise GFAP'a benzer fakat daha az şiddette boyanma gösteriyor­

du. Bu bulgu literatürle uyumlu idi (89). 

Normal oligodendroglial hücre GFAP içermez. Bunun yanısıra 

Nakagava ve Wilkinson serilerinde, oligodendrogliomlarda GFAP ile 

pozitif boyanan neoplazik ve reaktif astrositlerin yanısıra, pozitif­

lik gösteren oligodendroglial hücrelere de rastlamışlardır. Bu 

tümörler bir kavram karmaşası yaratsa da, tipik morfolojik görünümü 

ile oligodendroglial hücre kolaylıkla diğer hücrelerden ayırt edile­

bilmektedir (37,44,106). 

Biz olgularımızda, tümör çevresi dokuda ve tümör hücreleri 

arasında dağılmış, GFAP ve vimentin ile de pozitif boyanan hücrelere 

rastladık. Fakat bu hücreler oligodendrositlenden daha büyük ve 

sitoplazmik uzantılar taşıyan reaktif fibröz astrositlerdi. 2 olguda 

ise neoplazik oligodendroglial hücrelerde, GFAP ile difüz, orta 

şiddette pozitif boyanma saptadık. Vimentin, NSE ve S-100, GFAP'a 

göre, daha fazla sayıda olguda, daha şiddetli boyanma gösterdi. 
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infantlarda normal oligodendrositleri pozitif boyayan MBP ile, 

oligodendrogliomlarda çelişkili sonuçlar yayınlanmıştır. Olgularımı­

zın %50'sinde MBP ile şiddetli boyanma saptandı. 32 olguluk serile­

rinde hiçbir tümörde boyanma gözlemeyen, Nakagawa ve arkadaşlarının 

çalışmaı;ına göre, bu oranın oldukça yüksek olduğu gözlendi (37,87). 

MBP tersine, esas olaral< T lenfositlerine "spesifik olarak 

üretilen anti-leu 7 monoklonal antikoru ise, oligodendrogliomlar için 

spesifik sonuç vermiştir. Çalışılan farklı seri lerde, ol igodendro­

gliomların anti-leu 7 ile %90 oranında pozitif bayandıkları gösteril­

miştir. Anti-leu 7 ile bizim olgularımız %88 oranında pozitif boyana­

rak, literatürle uyum gösteriyordu (37 ,87, 109). 

Oligodendrogl iomlar için kullandığımız gradeleme sistemi ile, 

Dünya Sağlık örgütü sınıflaması arası uyumun, astrogl i al tümörler e 

göre daha fazla olduğu görüldü. Fakat bu sonuçta, oligodendrogliomlu 

olgu sayısının relatif olarak az olması ve gradeleme sisteminin 

3 kademeli olmasının etkili olduğunu düşündük. Oligodendrogliomları 

gradelemenin yararı geçmişte daha çok tartışılırken, bugün daha çok 

destek bulmaktadır. Sitolajik atipi, mitoz, vasküler proliferasyon 

gibi, astrositik neoplazmlar için geçerliliği kabul edilmiş kriter­

ler, bugün oligodendrogliomlar için hala tartışılmaktadır (10). 

Mitoz, nekroz, vasküler endotelyal proliferasyon, nükleer atipi, 

perivasküler lenfositik infiltrasyon ve kalsifikasyonun prognostik 

önemini araştıran çalışmalarda çelişkili sonuçlar alınmıştır (10,68, 

69,98). 

Mikroskopik kalsifikasyon olgularımızın %53'ünde pozitif olarak 

izlendi. Kalsifikasyon hem tümör dokusunda, hem de tümöre komşu 

alanlarda görüldü. Genel olarak dejeneratif bir durum olarak kabul 
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edilen kalsifikasyonun, sörvi üzerinde herhangi bir etkisinin olmadı­

ğı bildirilmektedir (68,69). Bizim olgularımızda kalsifikasyonun, 

tümörlerin malignensi derecesi ile karşılaştırılmasında, bir ilişki 

saptanmadı. kalsifikasyon hem düşük, hem de yüksek gradeli tümörlerde 

benzer dağı lım gösteriyordu. 

Difüz ve perivasküler. lenfasit infiltrasyonu sadece oligoden­

drogliom olgularının %17'sinde izlendi. Lenfositik infiltrasyon ile, 

tümörlerin gradeleri arası bir ilişki gözlenmedi. Lenfositik 

infiltrasyonun glial tümörlerde prognostik öneminin olup olmadığını 

araştıran çok sayıda yayın mevcuttur. O!igodendrogliomlar için 

yapılan çalışmalarda henüz anlamlı bir sonuç bulunamamıştır (9,68). 

Gemistositik hücreler izlediğimiz 2 oligodendrogliom olgusunda, 

mikrokistik dejenerasyon da izledik. Mikrokistik dejenerasyonun ve 

gemistositik astrositlerin sadece bu 2 tümörde izlenip, diğer oligo­

dendrogliom olgularının hiçbirinde görülmemesi, anlamlı olarak 

değerlendirilmişti. Gemistositik hücrelerin oligodendroglial tümörler­

de kötü prognozu gösterdiği, tersine mikrokistik değişimin iyi 

prognozla ve uzun sörvi ile ilişkili olduğu bildirilmektedir. Mikro­

kistik dejenerasyon belki de tümör kitlesini azaltarak, prognozu iyi 

yönde etkiliyor olabilir denmektedir (44,68). 

Oligodendrogl i om larda GFAP i le yapı lan immun çal ışmalar, GFAP 

ile pozitif boyanan oligodendrositlerin varlığının hasta sörvi ile 

ilişkili olmadığını göstermiştir. GFAP ile boyanan bu oligodendrosit­

ler histolojik görünüşleri açısından diğer oligodendrositlerden 

farklı olmayıp gliofibriler oligodendrositler (GFOC) olarak adiandı­

rılıyorlar (44). Çalışmamızda gradeleme ve GFAP ile pozitif boyanan 

olgular arasında bir ilişki saptanamadı. 
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Ependymomlar için, spesifik bir immunohistokimyasal boya 

yoktur. Ependymomların çoğu GFAP, S-100 ve vimentin ile boyanırlar. 

Normal ependymal hücreler de bu boyalar la boyanmaktadır (37). GFAP, 

S-1 00 ve vimentin i le pozitiflik ependymomlarda sık gözlense de, 

sabit bir bulgu değildir. Boyanma özellikleri bazen epedymomların alt 

gruplarına göre değişmektedir. Genellikle S-100 varlığı, GFAP pozi-
.... " :.. "· ,, 

tif!iği ile beraber görülse de, bazı özel yerleşimli ependymom 

olgularında iki immün boya arası boyanma farklılıkları izlenmiştir 

(37,76). Bizim olgularımız GFAP, vimentin, NSE ile %60 oranında 

boyanı rken, S-100 olguların %80' ini pozitif olarak boyadı. Daha 

önceki yayınların aksine GFAP'ın vimentinle tümörlerdeki boyama 

özelliği, S-100'e göre daha çok paralellik gösteriyordu. NSE'ın 

ependymomlar için en az diğer üç antikor kadar spesifik olduğu 

gözlendi. İmmun boyama özel! ikieri açısından mal ign ve benign 

ependymomlar arasında belirgin bir fark gözlemedik. Literatürde GFAP 

ve vimentin ile yapılan benzer çalışmalar, immun boyama özellikleri­

nin ependymomlarda tümörün malignensi derecesi hakkında bir fikir 

vermediği yönünde olmuştur (88). 

Normal choroid plexus epiteli sitokeratin ile bayanması açısın­

dan ependymal hücrelerden ayrılır. S-100, GFAP, NSE ve vimentin ile 

farklı seri lerde farklı sonuçlar veri Imiştir (24,87). Bizim olgumuz 

GFAP ile negatif, diğer immun boyalar ile pozitif idi. Choroid 

plexus neoplazmlarında immunohistokimyasal yöntemin prognoz ile 

ilişkisini inceleyen fazla araştırma yoktur. Yanlız Coffin, az sayıda 

olguda yaptığı araştırmada, karsina embriyojenik antijen (CEA) 

pozitifliğinin ve S-100 negatif!iğinin, choroid plexus neoplazmların­

da kötü prognozu işaret ettiğini iddia etmiştir (37). 
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SONUÇ 

Glial tümörler, primer beyin tümörlerinin büyük kısmını 

olu~turmaktadırlar. Çalışmamızda olguların yaş ortalaması 41.4 ve 

erkek kadın oranı 2:1 idi. Olguların %82'sinde tümör, supratentorial 

bölgede yerleşmişti. Supratentorial bölgede en sık tutulan lokalizas­

yon, frontal ve temporal loblardı. Astroglial tümörlerin daha önceki 

grade de~erleri i le Daumos Duport gradeleme sistem sonuçları karşı­

laştırıldı~ında; sadece 16 olgunun aynı şekilde gradelendi~i, diğer 

olgularda iki sistem arasında büyük farklılıklar olduğu gözlendi. 

Nekroz ve öze ll i kle vasküler endotelyal prol i ferasyon esas 

olarak yüksek gradeli tümörlerde izlenen histopatolojik özellikler­

di. Çalışmamızda vasküler endotelyal proliferasyon sadece Grade 4 

tümörlerde izlenirken, 3 olgu dışında nekroz sadece Grade 3 ve 

Grade 4 tümörlerde izlendi. Hücresel at ipi tüm olgularda en yaygın 

izlenen histopatolojik özellik idi. 

Perivasküler ve difüz lenfasit infiltrasyonu, dev hücreler esas 

olarak Grade 4 tümörlerde izlenirken, kalsifikasyon ve kistik dejene­

rasyon hem düşük hem de yüksek gradeli tümörlerde izleniyordu. 

GFAP, S-100, NSE primer antikorları ile, astrositomların 

boyanma özellikleri ve ttımör gradeleri arasında bir ilişki 
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saptanamadı. Yanlız vimentin ile boyanma, yüksek gradeli tllmörlerde 

düşlık gradeli tümörlere göre, daha yüksek oranda bulundu. lümörlerin 

vimentin ile boyanma oranları ile malignensi dereceleri arasında, 

doğru orantılı bir ilişki saptandı. NSE ile boyanma oranının astro­

glial tümörler için yüksek olduğunu, fakat sadf!ce az sayıdaid olgunun 

NSE ile şiddetli derecede pozitif boyandığını gözledik. 

Oligodendrogliomlarda ve ependymomlarda tümörlerin histopatolo­

jik malignensi değerleri ile, çalıştığımız immun boyalar arasında bir 

ilişki saptanmadı. Oligodendrogliomlarda; anti-leu 7 ile pozitiflik 

oranı literatürler ile uyumlu iken, MBP ile boyanma oranını oldukça 

yüksek bulduk. 
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ÖZET 

Çalışmamızda, 1983 ve 1993 yılları arasında Akdeniz Üniversite­

si Tıp Fakültesi Patoloji Anabilim Dalı'nda tanı alan, 93 olguya ait 

98 nöroglial tümör materyal i, immunohistok imyasal yöntem kullanı larak 

yeniden değerlendirildi. 

Tümörlerin kadın erkek oranına, yaş dağılımıarına ve lokalizas­

yonlarına bakıldı. Glioblastoma multiforme ve anaplazik astrositomlar 

diğer astrositomlarla beraber, astroglial tümörler başlığı altında 

toplanarak, tümörlerin daha önceki tanıları ve gradeleri dikkate 

alınmadan, Daumos-Duport sistemi ile yeniden değerlendirildi. Bu 

sistem nükleer atipi, mi toz, nekroz ve vasküler endotelyal prolife­

rasyonu, temel malignensi kriterleri olarak kabul eden, objektif, 

uygulanması kolay, hasta sörvi ve prognozu ile yüksek oranda korelas­

yon gösteren bir sistemdir. Oligodendrogliom olguları da benzer fakat 

daha komplike bir gradeleme sistemi ile yeniden değerlendirildi. 

Olguların daha önceki değerleri ile, yeni değerlendirme sistem 

sonuçları karşılaştırıldı. 

Tümörlerde izlenen lenfasi tik inf i 1 trasyon, ki st ik dejeneras­

yon, mikroskopik kalsifikasyon, garip veya çok nükleuslu dev hücre­

ler, nekroz etrafı tümör hücrelerinin palizatif dizilenmesi gibi 
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histopatolojik özellikler saptanarak, bu özellikler ile tümör 

malignensi dereceleri arasındaki ilişkiler incelendi. immunohisto­

kimyasal yöntemle tüm glial tümörler GFAP, vimentin, S-100 ve NSE ile 

boyandı. Ek olarak 17 oligodendrogliom olgusu MBP ve anti-leu 7 ile 

incelendi. 

Tümörlerin boyanma şiddetleri ile tümör gradeleri karşılaştırı­

larak incelendi. 
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