TURK PATOLOJi DERGISI « 11-2:305-306 (1995)

(The Turkish Journal of Pathology)

NormaL Beyin Dokusunpa Rapyorerari ETKILERI
(RADYONEKROZ) BIR OLGU NEDENIYLE

Uzm. Dr. Fulya CAKALAGAOGLU (*), Dr. Gonca Giilten ATAC (*), Prof Dr. Emek OZEN (*),

Uzm. Dr. Unal KIRISOGLU (**), Dog Dr. Tansu MERTOL (**)

OZET: Nazofarinks karsinomu nedeniyle daha dnce radyoterapi (RT) gérmils bir olguda normal beyin dokusunda saptanan radyonekroz sunulmustur. Bilgisayarli tomog-
rafide (BT), yaygin sag frontotemporal 6dem, manyetik rezonans gérintileme teknigi ile de sag temporal lobta gevresinde heterojen kontras tutan kitle gérilmistir.
Gross fotal eksizyon yapilan kitlenin, mikroskobik incelemesinde geg donem radyonekrozun karakteristik bulgulan gériimisgtir.
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SUMMARY: A case of radionecrosis of brain in a patient previously treated for nasopharynx carcinoma is presented. Although computed tomography showed extensive
right frontotemporal oedema, mangetic resonance imaging showed a mass with heterogen contrast around it in the right temporal lobe. Gross total excision was per-
formed. Diagnosis by microscopic examination releaved changes characteristic of delayed radiation necrosis. Although neither radiologic tecniques nor clinical history
cannot diagnose brain radionecrosis, spesifically it should along with the pathological examination be very succesful.
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GIRIS

Radyoterapi timérlerin tedavisinde gii¢li bir silah ol-
makla birlikte radyonekroz ve onkogenezis gibi yan etkileri
gorilebilmektedir (1). Beyinde radyonekroz degisik zaman-
larda kaynaklarda bildirilmistir. Radyonekroz en sik intrakra-
niyal timérli hastalarda gérilirse de, ekstrakraniyal lez-
yonlar nedeniyle tedavi edilen olgularda bildirilmistir (2, 3).
Radyoterapiyi takiben radyasyona bagh etkiler, erken ve
geg dénemde farkh morfolojik tablolar gostermektedir.

Radyoterapi sonrasi 3 ay iginde gérilen degisiklikler er-
ken, daha sonra yillar icinde gelisen degisiklikler ise geg et-
kiler olarak degerlendiriimektedir (3, 4). Bas ve boyun bdl-
gesi neoplazmalarinda uygulanan degisiklikler de klinige
intrakraniyal bir tiiméri taklit edecek sekilde yansiyabilmek-
tedir (1-4).

OLGU SUNUMU

33 yaginda erkek hasta 1990 yilinda indiferansiye nazo-
farinks karsinomu (NFK) nedeniyle Ingiltere'de radyoterapi
gbrmis. 1992 yilina dek yakinmasi olmayan olgunun geki-
len kontrol tomografisinde sfenoid siniiste yer alan ve ka-
verndz sinuse de yayilan timor goriilmis ve biopsi alinmis.
Biopsi sonucu negatif gelmis, bu nedenle tedavi verilme-
mis. Daha sonra olayin ilerledigi farkedilmis ve kemoterapi
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onerilmis. Bu sirada hastanemize basa yayilan agr, yizin
sol yaninda uyusma, ses degisikligi, agiz agmada giiclik,
agiz kurulugu, yutmada gugliik, burunda tikaniklik ve kana-
ma yakinmalariyla basvuran hastanin nérolojik muayene-
sinde sol 6. kraniyal sinir paralizisi, sol 5. kraniyal sinirde
anestezi saptanmig ve sol korneal refleksin olmadig gordil-
mis. Indirekt nazofarinks bakisinda nazofarinks mukozasi
atrofik olarak gériilmis ve sol rosenmiiller fossa arka duvar
bilegkesindeki graniilomatoz alandan alinan biopsinin pato-
loji sonucu, kronik nazofareniit olarak gelmis. Rutin kan de-
gerleri ile batin ve akciger radyolojik incelemeleri normal
bulunan olgu, kemoterapi amaciyla yatinimig. Cisplatin total
150 mg., bleomisin total 30 mg ve methotreksat total 70
mg. seklindeki kemoterapi 10 kiir uygulanmis. Kemoterapi
sonucunda nasofarenksteki kitlede ve kafa tabani invazyo-
nunda regresyon saptanmis ve 2. seri radyoterapi planlan-
mistir. 60+ Gy radyoterapi gbren olgunun tedavisi Ekim
1993'de sonlandinimig, olgu rutin kontrollere cagriimis.
1994 Nisan ayinda sag goézinde sisme, kizarma, disa kay-
ma, midriyazis ve dengesizlik sikayetleri olan hastanin yapi-
lan nérolojik muayenesinde 3. kraniyal sinir tutulumu, solda
3. ve 6. kraniyal sinir tutulumu ile sag periferik fasiyal parali-
zi saptanmis. Beyin tomografisinde sag frontotemporal ge-
nis ddem ile uyumlu hipodens alan ile kontrasli serilerde ke-
narlan belirsiz sipheli kitle imaji izlenirken, manyetik rezo-
nans goérintilemede sag temporal lobda ¢evresinde hetero-
jen kontras tutulumu izlenen kitle saptanmis ve radyonek-
roz ile uyumlu denmis. Mayis 1994'de yapilan operasyonda
sag frontotemporal kraniotomi ile sag yerlesimli lezyonun
gross total eksizyonu yapilmis. Operasyon sirasinda lez-
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Resim 1. ]”rombotlk damarlar ve nekroz alanlan (H+E IOOX)

yondan frozen calisiimig ve patolojik incelemesinde metas-
tatik odak gorilmemis, nekroz alanlan cgevresinde sellller
alanlar gorilmistir. Daha sonra parafin bloklardan yapilan
mikroskobik incelemesinde genis koagulasyon nekrozu
alanlar, noral parankimal dokuda yaygin dejeneratif degi-
siklikler, damar cgevresi ve Virchow-Robin araliklarinda
MN'er hiicre infiltrasyonu gériilmigstir (Resim 1-2). Yer yer
damar duvarinda fibrinoid materyal, damarlarda trombotik
okliizyonlar, gcevrede hemorajik odaklar ve hafif pleomor-
fizm gosteren astrositler izlenmigtir. Yapilan fibrin boyasi ile
damar duvarlan pozitif

TARTISMA

Normal beyin dokusu veya beyin timériine komsu beyin
dokusu radyoterapiye maruz kaldiginda radyolojik ve gross
olarak degisiklikler simirh olmadi@i icin diffiiz, infiltratif glio-
mu taklid edebilir (1-3). Radyoterapiye maruz kalan beyin
dokusunda gri ve beyaz cevher ayrimi belirsizlegmis ve
normal ndéroanotomi sinirlari kaybolmus olabilir. Bununla
beraber yalnizca beyaz cevherde etkilenebilir. Nadiren kis-
tik kavitasyonlar gérilebilir. Ayrica uzun siire radyoterapi
uygulanan olgularda, etkilenen lobda beyaz cevher de kay-
ba bagh kigilebilir (3). Santral sinir sisteminde radyasyon
etkileri genellikle ge¢ dénemlerde goriilmekle beraber, rad-
yoterapiye bagh erken degisiklikler baglica beyaz cevherde-
dir ve mikroskobik olarak multiple sklerozdaki akut plagi an-
diran demyelenizasyon ile karekterizedir (5). Ge¢ dénem
etkiler ise basit koaglilasyon nekrozu ve anormal damarlan-
malardir. Diger alanlarda ise demyelinizasyon belirgin 6zel-
liktir ve oligodendrial hiicrelerin myelin kiliflarinin kaybu ile
karakterizedir. Genellikle akson sayisinda ileri derecede
azalma vardir. Damar duvarlarinda anormal endoteliyal
hticreler ile birlikte fibrinoid ve hyalen degisiklikler ile peri-
vaskdler fibrozis bulunmaktadir. Erken dénemde ise kan
damarlarinda dejeneratif degisiklikler bulunmaz, ancak len-
fosit ve plazma hiicresinden olugan perivaskiiler infiltrasyon
goriilmektedir. Radyasyona maruz kalan beyin dokusunda
hem insanlarda hem de deneysel olarak hayvanlarda biyik
bizar gériinimli astrositler dikkati cekmektedir. Atipik mak-
rofajlar radyasyona kargi reaktif bir yanit ya da erken bir ne-
oplastik gelisimin yansimasi olabilmektedir. Gliomlu bir ol-
guda radyoterapi sonrasi bu tip hiicrelerin gériilmesi, pri-
mer veya reaktif durumun aynmini giiglestirir (1, 3, 5).

Resim 2. Reaktif astrositler (H+E100X).

Gliomlarda kemoterapi programlarina baglamadan veya
kemoterapi programi degistirimeden aktif timér geligimi ile
radyonekroz ayriminin yapilabilmesi igin tekrar biopsi yapil-
masi gerekebilir. Bu biopsilerde genis yumusak nekroz
alanlan daha cok tedavi etkilerini akla getirmelidir. Boyle
alanlar hafif reaktif gliozis odaklari veya agikga malign tii-
mor alanlanna bitisik olarak da gérilebilmektedir. Radyo-
nekroz alanlarinda multiple kalsifikasyon odaklar sik gori-
len bir bulgudur. Bu durumda reaktif veya neoplastik astro-
sitler, radyasyona bagl acayip niikleer ve sitoplazmik degi-
siklikler gosterebilir. Bu hiicreler proliferatif zellikte degildir.
Bu nedenle boyle olgularda proliferasyon isaretleyicileri bu
hiicrelerin timér hiicrelerinden ayrniminda kullanilabilmekte-
dir (6). Boyle olguda klinik ve radyolojik olarak radyonekroz
diistiniilse bile biopsi kesin tani i¢in gereklidir (7).

Bu bilgiler 1g1ginda olgumuz degerlendirildiginde baglan-
gicta klinik ve radyolojik olarak nazofarenks karsinomu me-
tastazi veya ikincil primer timor diigtinilen olgunun yapilan
operasyon materyalinin mikroskobik incelenmesinde, genis
koagulasyon nekroz alanlari yan sira gevrede dejeneratif
degisiklikler, damarlarda fibrin birikimi, yer yer trombotik da-
marlar gorilmistir. Bu bulgular ile olgu radyonekrozun geg
dénem morfolojik 6zellikleri ile uyumlu olarak degerlendiril-
migtir. Onceden radyoterapi &ykiisii bulunan olgularda da-

‘ha sonra saptanan sinirlan belirsiz lezyonlarda ayirici tani-

da radyonekroz akilda tutulmali ve kesin taninin biopsi so-
nucu mikroskobik inceleme ile konulmas: gerektigi sonucu-
na variimigtir.
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