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Pineal bolgesinden ¢ikan tiimérler oldukga seyrek goriiliirler. Bu
tiimérler biitiin beyin tiimérlerinin yaklasik 9, 0,4-0,7 sini kapsar L.23
567891011 Bu bolgede en sik goriilen timor "pmcalom dur.b>? 568
Pinealomlarm simflandirilmas: ve kaynag tarif edildiklerinden lJugune
degin tartiymaya sebep olmustur.'> %719 Ik pineal bez tiimérii 1800 de
Blaue tarafindan tarif edilmistic. Daha sonralart 1875-1930 seneleri
arasinda Weigertz, Askanazy, Moshurg, Krabbe ve Berblinger pineal
timorlerinin  patolojisi ile ilgilenmiglerdir.": ' '3 Bu tiimérlere “pineal-
om” admi tiimériin pineal parankim hiicrelerinden ciktigim belirtmek
i¢in Krabbe koymustur.’ 51011 1931 de Russell pineal parankim
hiicrelerinden kaynak alan “pinealositom” ve “pinealoblastom” diginda
pinealin seminom ve disgerminom gibi germ hiicre tiimérlerine morfo-
lojik benzerlik gosteren tiiméral olusumlara dikkati cekmis ve bu tiimor-
leri “atipik teratom” olarak isimlendirmeyi uygun bulmustur.?!°
Russell 1954 te infundibuler yada suprasellar bélgelerden kaynag
alan, pineal bezle higbir iligkisi olmayan fakat pinealin atipik teratomlar
ile ayn1 histolojik yapiy1 gosteren tiimérleri tarif etmis ve bu tiimérleri
“ektopik pincalom™ olarak adlandirmistir.”#1% 1! Friedman pinealom
ve ektopik pinealomun gonadlardan kaynagini alan germ hiicreli tiimér-
lerle ayn1 morfolojik yapiyr tagimasina dayanarak bu tiimérleri meydana
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geldikleri yerlere nem vermeden, hiicre morfolojisinin benzerligi agisin-
dan “germinom’ olarak isimlendirmeyi teklif etmigtir.”.'® ! Pinealom-
larin siiflandirilmasi ve nomenklatiiriindeki bu karigiklik bu tiimorlerin
kaynagini agiklamaya caligan hipotezlerde de mevcuttur.”!

Olgu 1
12 yasinda erkek cocuk

1,5 aydan beri okulda iken zaman zaman davramslarinda bozukluk
ve buna eklenen basagrisi, bulanti, kusma sikayetleri olan hasta Cerrah-
pasa Tip Fakiiltesi Noroloji klinigine miiracaat etmis ve tetkik icin
yatirilmigtir.

Sistem muayenelerinde higbir ozellik tespit edilmeyen hastamn
yapilan serebrospinal muayenesinde klinik lateralizasyon belirtisi ver-
meyen “kafa ici yiiksek basing sendromu” tespit edilmistir. Ayrica hasta-
da bacak, pubis, koltukalti killanmasi, biyik ve sakal ¢ikmasi, testis ve
penis biiyiimesi gibi sekonder seks karakterlerinde erken gelisme saptan-
mustir. Rutin labaratuvar tetkiklerinde belirli bir 6zellik bulunamamigtir.
Lomber ponksiyonda, likorda %, 0,38 mg. protein ve mm? de 10 lenfosit
bulunmustur. Kranyografik tetkiklerde suturalarda agilma, sellada
genigleme, suprascllar kalsifikasyon ve pineal bezde kalsifikasyon saptan-
migtir. Akcigerler radyolojik olarak normal bulunmustur. EEG tetkikleri
sonucu heriki hemisfer bolgesinde belirli yaygin bioelektrik aksama,
pnémoansefalografide yan  ventrikiillerde  genigleme gortlmiigtir.
Te99 ile yapilan sintigrafik tetkik normal netice vermistir. Bu klinik ve
labaratuvar bulgulara gore hastada 1,5 aylik bir intrakranyal hipertansi-
yona ragmen sellada genisleme ve kalsifikasyon, suprasellar bir timoriin
varhigim diigiindiirmily ve bu bélgeye cerrahi girigim yapilmgtir. Ancak
bu bolgede tiimor saptanmamis, hipofiz bolgesinden biopsi ahnarak
hastaya sisterno-ventrikiiler shunt yapilmigtir. Alinan materyalin histo-
patolojik incelenmesinde eozinofil hiicrelerden zengin hipofiz dokusu
goriilmiig, patolojik bir bulgu saptanmamistir. Ameliyat sonrasi yapilan
serebral anjiografide temporal bélgede yer iggal eden bir tiimor bulgulan
goriildiigiinden cerrahi cksplorasyon yapilmis ancak bu bolgede patolojik
bir 6zellik saptanmamugtir. Cocukta ameliyat sonrast enfeksiyon meydana
gelmig ve bu tablo ile hasta kaybedilmistir.

Otopsi Bulgular

Hastanin tam otopsisinin yapilmasina izin verilmedigi igin yalniz
kafa agilmig ve beyin incelenmigtir.

15 yaglarinda goriilen, pubis ve koltuk alti killanmasi mevcut, sag-
da sach deri iizerinde biri temporo-parietal digeri temporo-oksipital
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olmak iizere iki adet yarimay seklinde yaklagik 15 cm. uzunlugunda nispe-
ten eski dikiy yerleri bulunan erkek cocugun beyin otopsisinde; Sinir
sisteminde sagda daha bariz olmak iizere heriki hemisferde frontal lobun
hemen arkasindan ponsun iist yarisina kadar devam eden beyin bazal
¢ekirdekleri ve talamuslari igine alan kanamali ve piirtiiklii goriiniimde
timoral infiltrasyon saptanmuistir. Bu infiltrasyon cevresindeki beyin
dokusunda 6dem, heriki yan ventrikiilde genisleme, sag van ventrikiilde
beyin dokusundaki lezyon nedeniyle daralma gériilmiistiir.

Olgu 2
22 yasinda erkek

Yutma giicliigii, zayiflamasi, kusmalari, dengesizlik ve sag tarafinda
kuvvet azalmasi olan hastanin sikayetleri 6 ay énce baslamis. Devaml
olarak zayiflachg: icin sikayetlerinin mide ile ilgili oldugu diisiiniilmiis,
bu nedenle hastaya 4 ay énce laparotomi yapilmstir. Ameliyattan sonra
27 giin hastahanede yatmasma ragmen durumunda bir diizelme olmamug
I ay éncede sulu besinlerin yutma giicligii, cift, gorme, bag agrilar
ve konusma bozuklugu ortaya gikmistir. Hasta bu sikayetlerle Cerrah-
pasa Tip Fakiiltesi Noroloji Klinigine miiracaat etmis ve tetkik icin
yatirilmigtir. Hastanin genel ve sistem muayenelerinde hafif kasektik
goriinimde olusundan baska bir 6zellik saptanmamstir. Norolojik
muayenesinde subjektif his olarak bas agrisi, sag tarafta hemiparezi,
bilateral 6 c1 sinir parezisi saptanmg, ardisira ve diizenli hareketlerde
sagda serebellar enkoordinasyon, bilateral horizontal nistagmus ve
sarhogvari yiirityiis bulunmustur.

Otopsi Bulgulan

25 yaglarinda kagektik goriiniimdeki erkek cenazenin otopsisinde:
dolagim sisteminde kalp bosluklarinda dilatasyon, solunum sisteminde
heriki akcigerde bronsit ile birlikte alt loblarda pnémonik alanlat bulun-
du. Sindirim, iirogenital, lenforetikiiler ve endokrin sistemde patolojik
bir 6zellik goriilmedi. Sinir sisteminde; sag pontoserebellar agida 3X2X1
cm boyutlarinda medullaoblangata’mn én viiziinii sol kenara kadar infil-
tre eden gri-beyaz renkli solid gériiniimde tiiméral olusum goriildii.

Timérlerin histopatolojisi: Heriki olgudada tiimérlerin histolojik
ozellikleri aym idi. Timér bashca iki tip hiicreden olusmustu. Iri
gekirdekli, agsi kromatin yapisi olan 1-2 nukleoluslu genisce sitoplazmali
biiyiik hiicrelerin tegkil ettigi kiimeler ve bu kiimeler arasma dagilmig
kaba kromatinli yuvarlak cekirdekli dar sitoplazmali lenfositlere benzeyen
hiicreler goriildii (Sekil 1). Kiimeler arasinda septumlar seklinde kesin-
tili bag dokusu stromasi vardi. (Sekil 2). Lenfositlere benzeyen kiiciik
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Sekil I
Olgu 2 de, tiimériin mikroskopik yayilma simr

hiicreler 6zellikle stromadaki damar ¢evrelerinde ve tiimoriin beyin doku-
sunu infiltre ettigi stmirda yogunlagmg olarak mevcuttu. Olgu 2°de Sekil 1
Medullooblongatadan bashyarak hipotalamik bélgeye kadar yapilan
seri kesitlerde; pons, medulla oblongata ve pedinkulus serebri tamamen
timorle infiltre idi. Pedinkulus serebriden hipotalamusa kadar uzanan
beyin dokusundada damarlar cevresinde Virchow-Robin araliklarin
dolduran tiimér hiicreleri goriildii. (Sekil 3) Goriiniige gore timoriin
asil kitlesi pons ve pedinkulus serebri bélgesi idi. Yayilma tipik bir sekilde
yukariya dogru olmustu. Giimiisleme boyalarn ile timor hiicrelerinin
lif yapmadigi saptanda.

Tartigma

Insanlarda pineal bez gebeligin 5. ci haftasinda 3. cii ventrikiiliin
arka ucundaki epandim hiicrelerinin kalinlagmasi ile belirgin hale geger.
Baglangicta epitelial kalinlagma gibi goriilen bu yap1 7 ci haftadan sonra
kendi iizerine dogru kivrilir ve epandim hiicrelerinin digariya dogru
cogalmasiyla solid bir organ haline geger. 6. c1 ayin sonunda bu organda
pineal parankim hiicreleri ve noroglial hiicreler farkhlagir.?
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Sekll 1
iri cekirdekli, gevsek kromatinli, 1-2 nukleoluslu, biiyiitk yuvarlak hiicreler ve bunlar
arasina dagilms sitoplazmalar goriilmeyen kaba kromatinli lenfositiere benzeyen kiigiik

hiicreler H--FE X 500

Sekil 2
Septumlar seklinde kesintili bag dokusu stromasi ile birbirinden ayrilms biiyiik ve
kiigiik hiicrelerin olusturdugu hiicre kiimeleri H4+ E X

Pineal bez geg fotal devre, erken gocukluk ve yetkinde farkh his-
tolojik yapilar gosterir.! % %813 Pinealomlarin gesitli tipleri pinealin
gelisme devreleri ile mukayese edilmigtir.’ %58 10.13 Pincal bez gec
fotal devre ve yeni doganda histolojik olarak bashca iki farkh hiicre tipi
igerir. A¢ik renk boyanan biiyiik gekirdekli belirgin nukleoluslu genis
soluk sitoplazmal biiyiik hiicrelerin olusturdugu kiimelerle bunlar arasina
diizensiz olarak dagilmis koyu boyanan yuvarlak cekirdekli dar sitop-
lazmal lenfosite benzeyen hiicrelerin gériildiigi bu dénem pinealine
“mozaik tipi” de denilmistir."® Pinealin en sik goriilen tiimérii olan
atipik teratom yada germinomlar ve pineal bezle bir iliskisi olmayan
suprasellar infundibuler bélgelerde meydana gelen ektopik pinealom-

lar yeni dogan dénemindeki pineal beze morfolojik benzerlik gosterirler.
1,5,7,8,10,13

Pincal bolgesinden ¢ikan tiimérlerin kolayca anlagilmas: icin Russell
ve Rubinstein su simflamayr 6nermislerdir,
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Olgu 2 de pedinkulus serebriden hipotalamusa kadar uzanan beyin dokusunda damar
gevrelerinde Virchow Robin araliklarimi dolduran tiimér hicreleri H4+E X

1. Teratomlar.

a) Tipik Teratom: Viicudun diger bolgelerinde goriilen teratomlarla
ayni yapiyr gosterir.

b) Atipik Teratom: Fotal dénem pinealine ve gonadlardan gikan
germ hiicreli tiimorlere (seminom ve disgerminom) morfolojik benzerlik
gosterirler.

2. Pinealomlar.

Pineal parankim hiicrelerinden kaynak alan tiimérlerdir,
a) Pinealositom

b) Pinealoblastom.

3. Glial Tiimorler.
Glia hiicrelerinden kaynak alan ve beynin diger bolgelerinde goriilen
glial tiimorlerle aym histolojik yapiyr gosteren tiimorlerdir.

Pincal parankim hiicrelerinden kaynagim alan gercek pinealomlar
¢ok nadirdir." * 1 Pinealositomlar eriskindeki pineal bezi taklid ederler,
damardan zengin bir stroma bu tiimérleri diizensiz lobuluslara ayirmig-

(]
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tir. Tiimor hiicrelerinin siskin bir ucla sonlanan uzanulars oldugu giimiis-
leme boyalari ile gosterilebilir,! 5 89 Diferansiasyonu daha az olan
timorlerde f6tal dénem pinealine uyan mozaik tipi goriilebilir. Kiigiik
hiicreler lobiillerin periferik kisiminda toplanirlar. Lobiiliin merkezine
dogru kiigiik hiicrelerden biiyiik hiicrelere gecis sekilleri bulunur. Rozet
ve pseudo-rozet yapilari bu tiimériin karakteristik ozelligi olarak kabul
edilir.: %913 Indiferansive olan pinealoblastomlar hiicreden zengin
timorlerdir. Bunlar Ziilch’iin histolojik simiflandirmasindaki izomorf
tipe uyarlar. Rozet ve pseudo-rozet yapilari diginda hig bir yap1 elemam
gostermeyen bu tiimérleri medulloblastomdan morfolojik olarak ayird
etmek ok giigtiir." ' Ziilch bu tip pinealomlar1 medulloblastom
olarak kabul ctmektedir.'s Pincal bélgesinde en sik goriilen tiimorler
gonadlardan ¢ikan germ hiicre kaynakh tiimérler olan “seminom® ve
“disgerminomla™ aym histolojik yapryr gosteren tipik teratom yada
germinomlardir. Bu tiimoérler baghca iki hiicre elemant icerirler.
Ince kromatinli belirgin nukleoluslu, soluk boyanan genis sitoplazmals
biiyiik hiicreler solid kitleler halinde kiimelenirler. Bunlar cevresinde
toplanan lenfositlere benzeyen kaba kromatinli yuvarlak cekirdekli dar
sitoplazmali kiigiik hiicreles tiimore fotal donem pinealini andiran mozaik
yapismi verirler. Bu  tiimérler Ziilch’iin  histolojik  siniflamasimdaki
“anizomorf tipe” uyarlar. ' Lenfositlere benzeyen kiigiik  hiicreler
damar gevrelerine ve tiimériin beyin dokusunu infiltre ettigi sinirda bol
olarak bulunurlar. Eskiden bu kiiciik hiicrelerin biiyiik poligonal hiicre-
lerin - olgunlasmamus  sekilleri  oldugu kabul edilmekteydi.t % 5 11,13
Son yillarda elektron mikroskopu ile pinealomlarin ultrastriiktiirlerinin
incelenmesi bu tiimérlerde a) biiyiik hiicreler, b) makrofajlar, ¢) len-
fositler, d) plazma hiicreleri, ¢) astrositler olmak iizere bashca 5 tip
hiicre bulundugunu géstermistir.* ' Bu tiimérlerde bol olarak bulunan
lenfosite benzeyen kiigiik hiicrelerin periferik kan lenfositlerine ¢ oldugu
bu aragtirmalar sonucu anlagilmistr. Bu glinkii goriise gore, tiimorde
bol olarak bulunan lenfositlerin tiimére kars1 gelisen immun cevabin bir
neticesi oldugu kabul edilmektedir.® +* Invitro ¢aliymalar pincalomlu
ve gliomlu hastalardan elde edilen lenfositlerin otolog tiimér hiicrelerini
tantyip bunlara reaksiyon verdigini gostermistir.* 5

Ektopik pinealom olarak adlandirilan tiimérler gencllikle suprasellar
ve infundibuler bélgelerde ve orta hatta yakin olarak meydana gelirler.
Bu tiimérler pinealin atipik teratomu (germinomlari) ile ayni histolojik
vapiyr géserirler.! % %19 Ektopik pinealomlarda tiimériin pineal bezle
higbir iliskisi yoktur. Bu tiimérlerin degismeksizin orta hat yapilarma
yakin yerlerde goriilmesi, germ hiicre tiimérlerine ¢ok yakin morfolojik
benzerlik géstermeleri, bu timérlerin germ hiicre kaynakli teratoid
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tiimorler oldugunu  diisiindiirmiigtiir.'- 7 '*  Russell ve Rubinstein
germinom ve cktopik pincalomlarin cesitli bolgelerinden seri kesitler
alindiginda, silendirik yada mukus salgilayan silendirik epitelle dogeli
tubuluslar, kikirdak dokusu, ¢izgili kas dokusu gibi teratomlarda goriile-
bilecek sahalarmm bulundugunu gostermiglerdir.’ ® 7 819 Bu bolgelerde
koryokarsinomun nadirde olsa goriilmesi, bu tiimérlerin erken embriolo-
jik hayatta somatik hiicrelerden ayrilan primordial germ hiicrelerinden
kaynak aldigi seklinde hipotezlerin dogmasma sebep olmustur. 7810
Germ hiicre hipotezi ilk olarak 1907 de Askenazy tarafindan ileri stiriil-
miigtiir. Vitelliis kesesinin endoderminde bulunan germ hiicrelerinin
gonad taslaklarinda yerlesmezden @nce embrionun her tarafina gog
ettikleri 1948 de Witchi tarafindan ve 1957 de bu gezici germ hiicreleri-
nin embrionun bagindada bulundugu Mintz tarafindan gosterilmigtir™!"
Atipik teratom ve cktopik pinealomun seminom ve disger minomla ul-
tarastriiktiirlerinde yakin benzerlik géstermesi bu  tiimorlerin - germ
hiicre kaynakli olabilecegi hipotezini desteklemektedir.®!! Germ hiicre
hipotezi disindaki hipotezler bu tiimorlerin patogenezini aciklamada
vetersiz kalmaktadir.

Eskiden pinealomlarda tiimér hiicrelerinin ihtiva cttigi ve bu timor-
lerde bazen goriilen granulomatoz iltihabin hiicre digina gikan lipide
karsi bir reaksiyon oldugu kabul edilirdi.* Elektron mikroskopu ile
vapilan son ¢ahgmalar tiimor hiicrelerinde sadece glikojen bulundugunu,
lipit ihtiva eden hiicrelerinse tiimorde bol olarak bulunan makrofajlar
oldugu gosterilmigtir.> !

Pineal bolgesinden cikan tiimérler infiltratif biiyiir. Bu infiltrasyon
hemen daima korpus kallosum’un spleniumu ile orta beyin yapilari
arasinda yer ahr.!'' % Tiimér énce corpora quadrgemina platosuna
yayihr, sonra korpus kallosum’un arka 1/3 iine ve 3 cii ventrikiiliin arka
béliimiine infiltre olur. Bundan bagka talamuslara, basise dogru beyin
kékiine, leptomeninkslere ve tentorium serebelli alindan gegerek sere-
bellum vermisine yayilabilirler. Aquaductustan gegerek 4 cii ventrikiili
dolduran tiimérlerde yazilmagtir.™

Birinci olgumuzda tiimér biiyiik bir olasihkla pineal bezden gikmig
bu bélgeyi infiltre ederck genellikle 6ne dogru biiytimiis her iki hemisfer-
de de talamuslari, bazal ganglionlar infiltre etmis 3 cii ventrikiilii tama-
men doldurarak frontal loba kadar ilerlemisti. Klinikte pineal bolgesin-
de ver alan tiimérlere 6zgii, Parinaud sendromunun, ekstra okiiler kas
zafiyetinin dilate pupillalarin, ataksi, tremor, atetoik hareketler gibi
serebeller belirtilerin olmayigi, tiimoriin yayihs bakimindan yukarida
soz konusu edilen alisilmis yolundan sapmast ile aciklanabilir. Ayrica
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sik olarak tekrarlanan operasyonlarinda bu sekilde yayilmaya yardim-
c1 oldugu diisiiniilebilir.

Insanlarda pineal bezin fonksiyonu tam olarak bilinmemekle
beraber son aragtirmalar pineal bezde “melatonin’ ismi verilen bir hor-
monun sentez edildigini gostermistir.'*> Bu hormon dolasimda bulunan
triptofan’dan sentez edilir. Melatoninin seksiiel geliymeyi inhibe ettigi
kabul edilmektedir. Martin ve arkadaslar1 yaptiklari ¢aliymalarda,
melatoninin orta beyine implantasyonunda bunun hipfofizin gonadot-
ropin sekresyonuna tesir ettigini géstermislerdir. Bu arastirma melatonin
etkisinin direkt gonadlar iizerine olmaktan ¢ok hipofize tesir etmek suretiy-
le indirekt gekilde oldugunu gostermektedir.!? Pineal tiimorlerinde sik
olarak goriilen erken puberte pineal bezin harab olmasindan cok tiimor-
lerin hipotalamusu infiltre etmesine baglanmaktadir. Olgumuzdaki
erken puberte belirtileri bu gekilde tiimériin orta beyin ve hipotalamusu
infiltre etmis olmasiyla aciklanabilir.

Ikinci olgumuzda biitiin klinik ve norolojik bulgular tiimériin sag
pontoserebellar agida yerlegmis oldugunu gostermektedir. Otopside de
sag ponto-serebellar aqida yerlesmis 3X3X1 c¢m, boyutlarinda medul-
looblongatamn 6n vyiiziine dogru infiltre olarak sag kenarina gecmis
solid yapida tiimoral gelisme saptanmistir. Makroskopik olarak bu
tiimérde pinealom tamsi diigiiniilmedigi icin beyin kesitleri yapilmazdan
once pineal bez aragtirilmamistir. Mikroskopik tam pinealom olarak
konduktan sonra tiimériin pincalle iligkisi bulunup bulunmadigim:
aragtirmak iizere tiimérii iceren beyin dokusu medullo oblongatadan
hipotalamusa dogru numaralandirilarak takibe alinmistir. Bu arastir-
manin sonucunda tiimériin st smirmi pedinkulus serebri’nin olusturdugu
ve tiimoériin bu smirdan yukar: ancak Virchow Robin araliklarinda git-
tigi saptanmigtir. Bu sckilde tiimériin smirini tayin ettigimizde, timériin
yukarida pedinkulus serebriden itibaren pons ve bulbusu tamamen
infiltre ettigi ve vellum medullare anterius bélgesine yayilarak serebel-
luma gectigi goriilmiistiir. (Sekil 4) Literatiirde bildirilen ektopik pineal-
om olgularinin hemen hepsi suprasellar ve infundibuler bolgelerde
goriilmiigtiir. Olgumuzda oldugu gibi ponto-serebellar agida yerlesme
gosteren cktopik pinealom olgusuna son 20 senelik literatiirde rastla-
mamis bulunuyoruz,

O.zez

Pinealom yada germinomlar biitiin intrakranyal tiimérlerin 9,
0,5-0,7 sini kapsar. Kiirsiimiizde tespit ettifimiz, normal pineal bolgesin-
den gikmug fakat ahgilmigin disinda gok yaygin biiyiime gosteren pincalom
olgusu ile pincal bez infiltre olmadig: halde ponto-serebellar agida loka-
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lizasyon gosteren ektopik pincalom olgusunun otopsi ve klinik bulgulari,
pinealomlarin 6zellikleri anlatilmig ve bu konudaki literatiir gozden
gecirilmigtir,

Summary

Pinealom or germinomas represent from 0,5 to 0,7 per cent of all
intracranial tumors. We demonstrated a pineal tumor which is origina-
ted from pineal gland and showed an unusual extensiv growth; and an
ectopic pinealoma that originated from ponto-cerebellar junction and
revealed no infiltration in the pineal gland. Clinical and autopsy findings
of both cases are discussed and literature has been reviewed.
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