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OZET: Giinimizde, gegmigleki galismalann 1giginda, histolojik bulgular ile prognoz arasinda iligki kurmaya galisan arastincilar, astrositomlan baglica iki tirde siniflandir-
maktadirlar. Daumas-Duport (1988) yontemi ve Diinya Saglik 6rgatd (1993)'Gn son siniflamasinda, histopatolojik bulgular ile diger prognostik faktérler olarak bildirilen
yas, tomar lokalizasyonu, Scherer olusumlan arasinda anlaml iligkiler bildirilmektedir. 1979-994 yillan arasinda astrositom tanisi almig olgulardan 92 si igik mikrosko-
bu ile yeniden degerlendirilmis, gerekli gérilen olgulara immindoku boyalar (GFAP, LCA) uygulanmigtir. Daumas-Duport'a gére olgularin % 13'0 derece |, % 7 si de-
rece lI, % 38' derece Il % 42 si derece IV olarak; Diinya Saglik Orgitindn en son simflamasina gére ise olgulanin % 19 u diferansiye astrositom, % 39 u anaplastik
astrositom, % 42 si glioblastoma multiforme olarak degerlendirilmistir. Glioblastoma multiforme distnilen 5 olguya taniyi dogrulamak amaciyla yapilan, immandoku

boyamalarinda GFAP (+), LCA (-) dir.
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SUMMARY: The authors who showed the relationship between histopathologic features and prognosis in astrocytomas classified mainly two system. In the last WHO clas-
sification’s and Daumas-Duport classifications the positive correlation was found between histopathologic features and the other prognostic factors that were age, tu-
mour localisations, Scherer secondary structures. Between 1979-1994, 92 patients with astrocytoma were reviewed and some of them were performed immunperoxi-
dase staining for GFAP and LCA. By the Daumas Duport all the patients were reviewed as follows; 13% grade 1 or, % 7 grade II, % 38 grade IIl and % 42 grade IV.
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GIRIS

intrakraniyal timérlerin % 45 ini gliomlar, bunlarin da %
60-70 ini astrositomlar olugturur (1-3). Astrositomlar cogun-
lukla ileri yaslarda (6-7 ci dekadda) izlenir. Ayrica yasamin
ilk iki dekadinda da goreceli olarak daha siktir (2, 4). Eriskin
ve gocukluk doneminde izlenen astrositomlar lokalizasyon
ve histolojik tir agisindan kimi ayrimlar gésterir. Ornegin,
eriskinde olgularin gogunlugu supratentoriyal ve yiiksek de-
receli astrositomlar olmasi karsin, gocukta infratentoriyal ve
disik derecelidir (2-4). Astrositomlar erkeklerde daha c¢ok
gordlur. Erkek: kadin orani 3:2 dir (5, 6).

Etiyopatogenez agisindan en éneml risk etkeni travma
ve mesleksel kimyasal maddelerden etkilesimdir. Ayrica X
i1sini ve radyasyon uygulananlarda glioblastoma multiforme
(GM) gelistigi bildirilmistir (7).

Astrositomlarin histopatolojisi ve prognoz iligkisi yiizyili-
miz basindan bu yana patoloji uzmanlarinin Gzerinde ¢alis-
tigr bir konudur (8-14). Bailey ve Cushing (1926), Ringentz
(1T950), Kernohan (1952), Daumas-Duport (DD) (1988) ve
Diinya Saglk Orgiiti (DSO) (1993) bu konudaki ¢alismala-
rin temelini olusturur (8-14). DSO, son olarak astrositomlari;
diferansiye astrositom (DA), anaplastik astrositom (AA) ve
glioblastoma multiforme (GM) olarak baslica ¢ kimeye
ayirmistir (Tablo 1) (5,6,14). Yine bu siniflamada astrosi-
tomlarin diffiz ya da sinirli olugu da énemlidir.

Bu cgalismanin amaci, Dokuz Eylil Universitesi Tip Fa-
kiiltesi Patoloji Anabilim Dali'ndaki olgularimizi yeni bilgiler
1siginda inceleyerek, histopatolojik bulgular ile prognoz ilig-
kisini aragtirmaktir.

GEREC VE YONTEM

Dokuz Eylil Universitesi Tip Fakiltesi Patoloji Anabilim-
dali'nda 1979-1994 yillan arasinda incelenmis yaklagik 140
astrositom olgusunun 92'si bu galismanin gerecini olustur-
maktadir.

* Dokuz Eyliil {}{gh-er.riresr' Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dal
**  Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Norogiriirji Anabilim Dal.

Olgular yeniden 1gik mikroskobu diizeyinde incelenmis-
tir. Gerekli gorilenlerde dokukimya ve immiindokukimya is-
lemleri yapilmigtir. Olgular DSQO'lin son siniflamasina ve
DD derecelendiriimesine gére degerlendirilmistir (13-14).
Ayrica, klinik olarak prognoz incelenmis ve histolojik sonug-
larla korele edilmistir. ;

BULGULAR

Bu dizide yer lan, 92 astrositom olgusunun yagsi 1 ile 72
yas arasinda olup, ortalama yas 41 dir. Olgularin % 56 (52
olgu) si erkek, % 44 (40 olgu) U kadindir. Ortalama yas ka-
dinlarda 41, erkeklerde 30 dur (Tablo 2-3). Dizideki toplam
92 olgunun % 14 (11 olgu)'d 20 yasin altinda, % 25 (20 ol-
gu)'i 30 yasin altinda, % 75'i 30 yas lizerindedir (Tablo 3).

Olgularin yerlesimi, cogunlukla parietal lobtadir (22) ol-
gu, % 21). Bunun yanisira diger yerlesim yerleri sirasiyla
soyledir: 16 olgu frontal lopta, 12 olgu temporal lopta, 8 ol-
gu oksipital lopta, 6 olgu beyincik lokalizasyonludur. Olgula-
rin % 11'i infratentoriyal, % 88'i supratentoriyal yerlesimlidir.

Daumas-Duport derecelendirme ile incelendiginde top-
lam 92 olgunun % 13'i derece |, % 7'si derece |l, % 38'i de-
rece lll ve % 42'si derece IV olarak degerlendirilmistir (Tab-
lo 4).

TABLO 1 : ASTROSITOMLARIN DSO (1993)
SINIFLAMASI

A- DIFFUZ ASTROSITOMLAR | B- SINIRLI ASTROSITOMLAR
(DERECE I-1V) (DERECE I-11)

lyi diferansiye astrositom Pilositik astrositomlar-derece |
(DA)-derece I-lI Pleomorfik ksantoastrositomlar-
(fibriller, protoplasmik, derece |-l

gemistositik) Subependimal dev gbzeli astro
Anaplastik astrositom  (AA)- | sitom-derece |-l

derece Il

Glioblastoma multiforme
(GM) - derece IV
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TABLO 2 : DiZiDEKi 92 OLGUNUN CiNS DURUM.

TABLO 4 : 92 OLGUNUN DD GORE

ASTROSITOM : HISTOPATOLOJI-PROGNOZ. DERECELENDIRILMESI
Derece Olgu sayisi % Orani
| 12 13
Il F 7
i as 38
\" 38 42
| Toplam 92 100

TABLO 3 : DiZIDE YAS KUMELERINE DAGILIM
ASTROSITOMLAR : 92 OLGU

T
0-10 11-20 ;i 3140 4150 5160 6170 71-80

Derece | deki olgularda ortalama yas 17, derece Il de
30, derece lll de 46 ve derece IV de 48 dir. Bir bagka deyig-
le derecelere kosut olarak ortalama yag da yiikselmektedir.
Ayrica, olgularimizi DSO siniflamasina gére degerlendirdi-
gimizde % 19'u DA (Resim 1), % 39'0 AA (Resim 2) ve %
42'si GM (Resim 3) olarak degerlendirilmigtir (Tablo 5). Yi-
ne bu siniflamaya gére % 9'u lokalize yerlesimli, % 91' ise
diffiz yerlesimlidir.

Dizide 151k mikroskobik olarak GM ya da derece IV dii-
stniilen 5 olguya taniyi dogrulamak amaciyla GFAP ve
LCA yapilmis ve GFAP (+), LCA (-) immiin reaktivite gériil-
mistir. Bu olgular GM kiigiik gozeli tiir olarak degerlendiril-
mistir. Diger 33 GM olgusu biiyik goézeli tirdir. Dizide
scherer ikincil olusumlari (perindral satellitozis, periventriki-
ler invazyon, subpial invazyon) 31 olguda olumlu bulunmus-
tur. Bu olgulardan derece Il ya da AA, % 71 ise derece IV
ya da GM dir.

Son 15 yilda operasyon uygulanan ve izlenebilen olgu
sayisi 59 dur. Bu olgulardan 21'i ex olmustur ve bunlardan
% 14 (3 olgu)'li post-op erken dénemde, % 86 (18 olgu)'s
post-op ge¢ dénemdedir. Bu olgularin histopatolojik derece-
leridse sbyledir: % 66's1 (14 olgu) GM ya da derce IV astro-
sitom iken % 33'U (7 olgu) AA ya da derce Ill astrositomdur.

TABLO 5 : DiZIDEKi 92 OLGUNUN DSO
(1993) E GORE DERECELENDIRILMESI

Tar Olgu sayisi % Orani
Diferansiye astrositom 19 19
Anaplastik astrositom 35 39
Glioblastoma multiforme 38 42
Toplam 92 100
TABLO 6 : DIZIDE IZLENEBILEN
59 OLGUDA PROGNOZ
Histolojik Tar Prognoz
1 AA w 18 ay
v GM 6,5 ay
Kigiik gozeli tir 4,8 ay
Biiyiik gozeli tiir 8,2 ay

Sonug olarak postoperatif 1sin ya da i1sin + kemoterapi
uygulanan ve izlenebilen 59 olguda derce Il ya da AA ti-
mérler i¢in 5 yillik yasam siiresi 18 ay, derece |V ya'da GM
timéorler icin 6,5 aydir. Kiigilk gdzeli tir GM lerde ortalama
yagam siresi 4,8 ay iken; buylk gozeli tirde 8,2 aydir
(Tablo 6).

TARTISMA VE SONUC

Beyin timérlerinin en énemli bélimini olusturan astro-
sitomlarin siniflandirlmasi ve derecelendiriimesi konusun-
da calismalar 1926 yilinda Bailey ve Cushing tarafindan
baglamis ve giinimize dek giincelligini korumaktadir (1-4).
1952 yilinda Kernohan ve arkadaglar bu timérleri dért de-
receye ayirarak degerlendirmislerdir (9). Ozellikle Kerno-
han'in astrositomlari histopatolojik diizeylerine gére 1-4 ola-
rak derecelendirdigi yontem uzun yillar kullamlagelmistir.
Bu yontemde diisiik dereceli astrositomlar ile yiksek dere-
celi astrositomlar arasinda yer alan orta dereceli astrosi-
tomlarin aynmi giglik yaratmistir (3-5). Bu nedenle
1988'de Daumas-Duport derece 111 astrositomlarda progno-
zun belirlenmesinde yetersiz kalindigini belirterek, mitoz,
niikleer atipi, endoteliyal proliferasyon ve nekroz bulgularini
dikkate alarak sonradan St Anne Mayo diye adlandirilan
modifiye Kernohan yéntemini énermiglerdir (13).

Ginimiizde gegmisteki calismalanin 1s1ginda, histolojik
bulgular ile prognoz arasindaki iliskiyi kurmaya calisan
arastiricilar, astrositomlari baglica iki tirde siniflandirmak-
tadirlar. Daumas-Duport ve Diinya Saglhk &érgiti'niin son
siniflandiriimasi (13-14).

Astrositomlarda prognostik bulgular olarak mikroskobik
derecelendirme ve siniflandirma, olgunun yasi, timér loka-
lizasyonu, timériin makroskobik 6zellikleri (timér boyutu,
uniformitesi-heterojenitesi), cerrahi rezeksiyon duzeyi,
Scherer ikincil olugumlari ve proliferatif aktivite géstergeleri
bildirilmektedir (15-22). Ayrica AgNOR sonuglarinin reaktif
ve neoplastik durumlarin ayrimi ve timarlerin derecelendi- -
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Resim 1. Diferansiye astrositom olgusu (DEUTF 8824/94 20X H+E)

rilmesinde yararli bilgiler verdigi belirtiimektedir (19). Kro-
mozom degisiklikleri sonucu onkogen akitvasyonu, supres-
sor gen deaktivasyonu olur. Béylece anormal gen drinleri
agiga cikar. Gozesel proliferasyon uyarilir (20). Chozick ve
ark 44 olgu igeren astrositom dizisinde p53 geni ile histolo-
jik timér derecesi arasinda anlamli sonuglar bulmusglardir
(23).

Bu olgitlere gére bu dizide yer alan 92 olgu yeniden isik
mikroskobunda incelendiginde, olgularin % 19 u'DA, %
39'AA, % 42'si GM olarak degerlendirilmistir. Bunlarin %
81'i diffiz, % 19'u lokalize timérli olgulardir. Daumas-
Duport'a gére 12 olgu derece 1, 7 olgu derece I, 35 olgu
derece lll ve 38 olgu derece |V olarak degerlendilimistir.

Olgularin gogunlugu ve % 21'i (22 olgu) parietal lop yer-
lesimi gostermektedir. % 88'i supratentoriyal lokalizasyonlu-
dur. Bu bulgular ilgili kaynaklar ile uyumludur (9-13). Erkek:
kadin orani yaklasik 3:2 dir. Bunun yani sira ileri yas kiime-
lerinde timérin histopatolojik derecesi, yani malignitesi de
yikselmektedir. 5 yasindan kiiglk 2 olguda DA ya da dere-
ce | timorludir. Bu bulgularda ilgili kaynaklarla uyumludur.

Yasama sireci agisindan izlenebilen 59 olguda, posto-
peratif yasam siiresi ortalama 24,5 aydir. Erken dénemde
eksitus olan olgularin % 66'sit GM ya da derce IV astrosi-
tomlu olgulardir.

Prognostik faktdr olarak gdsterilen Scherer ikincil olu-
sumlari 31 olguda saptanmistir. Scherer pozitif olgularin %
29 u AA veya derece lll, % 71'i GM veya derece |V astrosi-
tomludur. Boylece Scherer bulgusu ile derece ve siniflan-
dirma arasinda kosut bir iliski saptanmis olup, ilgili kaynak-
lar ile uyum gbstermektedir (18).

GM'lG olgulann kimi histopatolojik dzellikleri prognozda
onemlidir. Bunlar homojen veya heterojen olmasi ile kiigiik
veya biiylk gozeli olmasidir. Kigik gozeli homojen tird
lenfoid doku tiimérleri ya da metastatik timérlerle karisabi-
lir. Ayrica tanida GFAP, LCA gibi immiin doku belirleyicileri
yararhdir (17). Dizide GM tarnisi olan 38 olgunun 5 i kiiglik
g6zeli homojen tir, 33 U biytk gozeli heterojen turddr. Izle-
nebilen 15 GM kiigiik gdzeli tir 5 olguyu, lenfomadan ayir-
mak ve taniyl dogrulamak amaciyla GFAP ve LCA immin
doku belirleyicileri uygulanmis ve GFAP (+), LCA (-) olarak
degerlendirilmistir. GM olgusunda ortalama yasam siresi
6,5 ay iken, blyik gozeli tirde 8,2 ay, kiigik gozeli tirde
4,8 aydir. Bu bulgularda ilgili kaynaklarla uyum gdstermek-
tedir (1-9).
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Resim 3. Glioblastoma mudtiforme olgusu (DEUTF 551990 10X H+I)

Sonug olarak astrositomlarin derecelendiriimesi ve sinif-
landiriimisi konusu ginimiizde giincelligini korumaktadir.
Olgunun yasi, cinsi, lezyonun yerlesim yeri, timér boyutu
yani sira mikroskopik bulgular prognoz agisindan birlikte
degerlendiriimelidir. Histopatolojik son siniflamalar ve Sche-
rer bulgularinin prognoz ile daha anlamli iligkiler gésterdigi
sonucuna varilmigtir.
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