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OZET :

Bu ¢alismada 77 astrositom olgusu, histopatolojik olarak yeniden incelene-
rek Daumas-Duport yontemi ile derecelendirilmigtir. Yeni yontemle olgularin 9u
(% 11.7) derece 1, 18'i (% 23.4) derece II. 17'si (% 22) derece Il ve 33" (%
42.9) derece IV olarak degerlendirildi. Bu sonuglar dnceki Kernohan yontemi
' songlaryla karsilagnrimug ve yeni yontemde derece I ‘den 15, derece II'den 10,
derece I1l'den 17 olmak iizere toplam 42 olgunun bir veya iki iist dereceye gegis
gosterdigi saptanmignr. .

_GIRIS VE AMAGC:

Astrositomlar primer intrakranial timorierin noroektodernal kokenii
néronglialanndan gelisen neoplazmlardtr. Primer intrakranial tiimorlerin yaklagik
yanisini, gliomlann ise % 901m olustururlar (1,3,4,5,14).

Astrositik tiimorler mikroskobik olarak iyi diferansiye ve indiferansiye tiirler
arasinda oldukga genis bir araliga yaythm gostermektedirler (3,4,5). Bu nedenle
astrositomlann simiflandinlmasi ve derecelendirilmesi uzun yillar tizerinde ok du-
rulmus ve tartigilmig bir konudur. En son Daumas-Duport va arkadaglan, astrosi
tomlan mikroskobik &zelliklerine gore, diigiik malignite diizeyinden yiksek
~ diizeye dogru olmak iizere 4 dereceye ayirmig ve kullandiklan dlgiitler ile konuyu
bir bakima matematiksel bir diizen i¢inde ¢oziimlemiglerdir.

Bu arada derecelendirmede ¢ekirdek DNA'sinin incelenmesi gibi daha tstin
yontemler iizerinde duruldugu da gorilmektedir (3,6). Ancak gunlik uygulama-
daki kolayhig1 nedeniyle, mikroskobik bulgulara gore derecelendimme ¢nemini ko-
rumaktadir. :
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Daumas-Duport ve ark. hassas istatistiksel metodlarla yapmis olduklan bir
calismada derecenin, yas, cins ve lokalizasyonua gére daha dnemli bir prognostik
faktor oldugunu gostermiglerdir (8).

Bu ¢alismada amacimiz kendi olgulanimizi bu yeni bilgilerin 118inda yeni-
den inceleyip degerlendirmek ve prognozun belirlenmesinde klinisyene yardimci
olmakur.

MATERYAL VE METOD

Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dalinda Ocak 1983
May1s 1992 yillan arasinda incelenen 188 primer santral sinir sistemi timérii
icinde, astrositik timor tamsi almig 77 olgu ¢aligmamizin -materyalini
olugturmaktadir. Vakalara ait H-E boyali preparatlar mikroskobik olarak Daumas-
Duport yontemiyle degerlendirilip yeniden derecelendirildi. Yeni yontemle olgu-
lann derecelendirilmesi asagidaki tablo I'de gésterilen kriterler esas alinarak
yapildi.

Tablo 1: Astrositoml‘ann derecelendirilmesinde dikkate alinan kriterler ve
bunlann degerlendirilmesi '

Derece Kriter | 1) Atipi | 2)Mitoz 3) End. Prolif | 4) Nekroz
. 5 — — — —
I 1 +— | +— — —
I 2 + + - — —
v 34 + + + +/—
Bu 4 degiskenden "gekirdek étipisi" i¢in kromatin arti§1, bigim degisimi ve

pleomorfizm. "mitoz" i¢in normal veya atipik mitoz, "endotelyal proliferasyon"”
i¢in tomurcuklanma veya glomeruloid yap ile peritelyal kalinlagma dikkate
alinmigtir. Bu kriterlerden higbirini géstermeyip yalmzca astrositlerde hafif artig
ve ¢ekirdek biiyiimesi gosterenler derece 1, 1 kritere sahip olanlar II, 2 kritere
sahip olanlar derece III, 3 veya 4 kritere sahip olanlar ise derece IV olarak
degerlendirildi.

BULGULAR

Bu dizide yer alan 77 astrositik tiim&r olgusunun primer santral sinir sistemi
timdrleri igindeki sikli§ % 41 oramnda bulunmugtur. Olgularda en kiiciik yas 4,
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en biiyiik yas 80 olup, ortalama yag 38'dir. Olgulann % 72.7'si (n=56) erkek, %
27,31 (n=21) kadindir (Sekil 1). Erkeklerde ortalama yag 40, kadinlarda
31.6'dir. _ 1
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Sekil 1: Dizimizde yer alan 77 olgunun cinslere gore dagilim

Dizideki toplam 77 olgunun 18'i 20 yagin, 25'i de 30 yagin altindadir. 30
yasin Ustiindeki 52 olgu tiim olgularin % 67.5'ini olugturmakla birlikte, 31:60
- yag grubundaki pik, 41-50 yas grubunda tepe olugturmaktadir (Sekil 2).

YAS CRUPLARI

Sekil 2: Olgulann yas gruplarmna gére dagilim
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Tiim olgulanmiz topografik olarak sirasiyla % 22 (n=17) temporal, % 16.9
(n=13) frontal, % 13 (n=10) parietal, % 11.7 (n=9) temporoparietal, % 11.7
(n=9) serebellar, % 7.8 (n=6) frontotemporal, % 5.2 (n=4) frontoparietal, % 5.2
(n=4) parietooccipital, % 5.2 (n=4) paraventrikiiler ve % 1.3 (n=1) beyin sap1
sekilde dagihm gostermektedir. Beyincikie yerlesim gésteren 9 olgunun yas orta-
lamas1 14, geri kalan 68 olgunun yas ortalamas: 41'dir. Olgulann yerlegim
bolgeleri ve cinsiyete gére dagilim Sekil 3'te gosterildi.

| Bl o *'mﬁ

YERLESIM YERI

T :TEMPORAL F :FRONTAL

P :PARIETAL TP : TEMPOROPARIETAL
S :SEREBELLAR FT : FRONTOTEMPORAL
FP : FRONTOPARIETAL , PO : PARIETOOCCIPITAL
PV : PARAVENTRIKULER BS : BEYIN SAPI

. Sekil 3: Olgularin yerlesim yerlerine gore dagilum

Tim olgulann histolojik subtiplerine bakilmaksizin Daumas-Duport'a gére
derecelendirildiginde 77 olgunun % 11.7'si (n=9) derece I, % 23.4'ii (n=18) de-
rece II, % 22'si (n=17) derece IIl ve % 42.9'u (n=33) derece IV olarak
degerlendirildi (Sekil 4). ’
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Sekil 4: 77 olguda derecelerin dagilim

Derece IV olan 33 olgunun 12'si iig kriterle, 21'i dort kriterle bu grupta yer al-

makia idi. Ug kritere sahip 12 olgunun 5'inde niikleer atipi ve mitoz yamsira en-

dotelyal proliferasyon, 7'sinde ise ilk iki kritere ilaveten nekroz mevcuttu. Derece

1M1 olan iki kritere sahip 17 olgunun hepsinde niikleer atipi, 11'inde mitoz, 5'inde

endotelyal proliferasyon ve 1 olguda da nekroz vardi. Derece II olan, bir kritere
~sahip 18 olgunun 17'sinde niikleer atipi, 1'inde endotelyal proliferasyon mevcut
iken, bu kriterlerden higbirini géstermeyen 9 olguluk derece I grubunda hafif ast-
rosit artigi ve astrositlerde hafif ¢ekirdek biiylimesi disinda herhangi bir bulgu
mevcut degildi (Resim 1). . ,

Tiim olgularn % 87'sinde (n=67) niikleer atipi, % 57.1'inde (n=44) mitoz,

% 41.5'inde (n=32) endotelyal proliferasyon, % 37.6'sinda (n=29) nekroz izlen-
migtir. (Tablo 2).
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Tablo 2: 77 olguda dexeceléne gdre malignensinin 4 kriterinin dagilimi

OKRT.| 1KRT.| 2KRT.| 3KRT.| 4KRr.
KRITERLER =DI =Dl | =DI0 | =DIV | =DIV TOPLAM
' n=9) (n=18) | (n=17) | (n=12) | (n=21) )

NUK. ATIPI 1.0 17 17 12 | 2 67 (% 87.0)
MIToZ 0 ol n 12 21 | 44570
END. PROLIF. 0 1 s 51 21 | 32(%4L5)
NEKROZ . 0 0 1 71 21 | 29(%37.6)

Yukandaki tabloda goriildiigii iizere, astrositomlarda malignensinin 4 krite-
1i, artan dereceyle uyumlu sirada ortaya ¢ikmaktadir. Birinci kriter olan niikleer
~atipi (Resim 2), derece II timorlerinin : 94.4'tinde, derece III ve IV'erin %
100'inde pozitif bulundu. Ikinci kriter olan mitoz (Resim 3), derece II'lerde hig
bulunmazken, derece IlI'lerde % 64.7, derece IV'lerde % 100 bulundu. Ugiincii
kriter olan entotelyal proliferasyon (Resim 4), derece II'lerde % 5.5, derece
1IX'lerde % 29.4, ii¢ kriterli derece Iv'lerde % 41.6 ve dért kriterli derece IV'lerde
% 100 bulundu. Dordiincii kriter olan nekroz (Resim 5) ise derece I'lerde hi¢ bu-
lunmaz iken derece II'lerde % 5.8, Ug kriterli derece IV'lerde % 58.3 ve dért kri-
terli derece IV'lerde % 100 pozitif bulundu. :

Derece I'deki olgularin yas ortalamasi 36.8, derece II'erin 33.8 derece
I'lerin 37.5 ve derece 1V'lerin 42'dir. Derece I'deki olgular harig tutuiacak olur-
sa, diger derecelerde ortalama yas, derecelerdeki artiga paralel olarak artmaktadir
(Tablo 3). : . . ’

Tablo 3: Histopatolojik dereceler ile olgulahn onalamé yaglan arasindaki

iligki.
Derece | o I I v
Olgu Sayist 9 18 7 | 3
OralamaYas 368 | 338 | 375 4

, Beyincik yeﬂesimli 9 olgunun 2'si derece I, 2'si derece 11, 1'i derece III ve
4'ii derece IV'diir. ‘ :

Bu sonuglarin, Kernohan yontemi ile yapilan onceki derecelendirme

- sonuglan ile kargilagtinlmas: asagidaki Tablo 4'de izlenmektedir. Daha 6nce Ker-
nohan yontemi ile 24 olgu derece I, 16 olgu derece II, 25 olgu derece Il ve 12
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olgu derece IV olarak degerlendirilmigti. Aym: olgular Daumas-Duport yontemi ile
degerlendirildiginde 9 olgu derece I, 18 olgu derece II, 17 olgu derece HII ve 33
olgu derece IV olarak bulunmugtur. Buna gére Kemohan yonteminde derece
I'den 12 olgu yeni yontemde derece II'ye, 3 olgu derece I1l'e gegmistir. Yine de
rece IT'den 6 olgu derece I1T'e 4 olgu derece 4'e gegmistir. Derece III'den ise 17
olgu derece IV'e yiikselmigtir. Bir-bagka deyigle derece I'den 18, derece II'den
10 ve derece II'den 17 olgu clmaz iizere toplam 42 olgu ist derecelerde yer al- -
maktadir. Boylece, olgularin % 54.5'i yeni yontemde yer degigtirmigtir.

Tablo 4: Onceki Kemohan ve yeni Daumus-Duport yontemleri ile yaptlan
derecelendirme sonuglanmn kargilagtirimasi

: Derecesi B

Kemohan Daumas-Duport | Degisen Degisim
Derece | YOntemi Yontemi Olgu Sayist Oram
I - 24 9 15 % 62.5
T 16 18 10 % 62.5
I 25 17 17 - % 68
v 12 33 — o
TOPLAM 77 77 42 —
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Resim 1: Derece I astrositom komsulugunda reaktif gliozis (HEx100,
Patol. Pr. No: 658/91)

Resim 2: Derece II astrositomda niikleer atipi Bulgulan (HEx100,
Patol. Pr. No: 98/91)



Resiin 4 ¢ Yiksek dereceli astrositem: i glomeruloid seklinde endotelval

proliferasyon (HEx100, Patol. Pr. No: 1491/83)
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Resim 5: Derece IV astrositomda birden fazla odakta nekroz geligimi (HEx100,
Patol. Pr. No: 1489/86) '

TARTISMA

Beyin tiimorlerinin en 6nemli grubunu olusturan astrositomlarin malignite
diizeyinin belirlenmesi ve derecelendirilmesi konusundaki ¢aligmalar, Kemno-
lian'dan bu yana glineelligini korumaktadir. Tim bu galigmalann amacit, makros-
kobik ve mikroskobik incelemelerle elde edilen patolojik bulgular, klinik ve prog-
noza 1g1k tutmasini saglamaktir.

Astrositomlar, primer intrakranial tiimérlerin yaklagik yarisini
olusturmaktadirlar. Biyolojik yonden, yashlardaki olgular genellikle malign,
genglerdekiler benign 6zelliktedir. Aynca beyinde yerlesenler ¢gogunlukla malign, -
beyincik yerlesimliler kistik ve benigndirler. Genel olarak 30-50 yaslar arasinda
daha sik rastlanirlar (1,2,3,4,5,10,11,12,14). Bizim serimizde, astrositomlarin
primer intrakranial tiimorler igindeki orani % 41 olarak bulunmustur. Derecesi
yiiksek olgularda ortalama yas 40, derecesi diisiik olgularda 35'dir. Beyincikde
yerlesen olgularda ortalama yas 14, geri kalan olgularda yag ortalamasi 41'dir. -
Olgularimizin en sik gorildiigii yas grubu 30-60 yas aras: olup, kadin/erkek orani
3/8'dir (Sekil 2). Bu bulgular yukanda verilen ilgili kaynaklarla uyum
gostermektedir.

Olgulanmizda, yerlesim itibariyle ilk ii¢ sirayr % 22 (n=17) temporal, %
16.9 (n=13) frontal ve % 13 (n=10) parietal almaktadir. Yerlesim yerleri ve
siklik sirast Daumas-Duport ve Canda'nin sonuglanyla uygunluk gostermektedir
(4,8). Ancak bizde temporal % 22, frontal % 16.9 ve parictal % 13 iken, Du-
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port'un ¢alismasinda bu oranlar sirasiyla % 34.5, % 32 ve % 22, Canda'min
calimasinda ise % 36, % 27 ve % 12'dir. Bizde bu oranlann diisiik bulunmasimn
nedeni, yerlesim yerlerini kabaca degil de daha aynintihi sekilde (temporoparietal,
frontotemporal, frontoparietal gibi) belirtmig olmamizdandir (Sekil 3).

Daumas-Duport ve ark. (8) Kernohan'in yapmig oldugu derecelendirmede-
ki, diigiik dereceli (D LII) ve yiiksek dereceli (D ITI-1V) astrositomlar sorununu
biiyiik dlgiide gidermigtir (9). Ciinkii, bu yontemde derecelerin 6zellikleri daha
kesin sinirlarla tammlanmig ve ayrilmigtir. Bdylece, daha énce Kernohan'in dere-
ce I olarak tanumladi@: kimi olgu derece II, derece III olarak belirlenen kimi olgu
da derece IV kiimesi i¢inde yer almigtir. Derecelendirmede etken olan 4 kriter
- (nukleer atipi, mitoz, endotelyal proliferasyon, nekroz) tam olarak saptanmig ve
~ boylelikle konu bir bakima matematiksel bir diizen icinde ¢Oziimlenmistir.

Derecelendirmede kullanilan metod tiim gliomlar igin gegerli oldugundan
astrositik tiimorler subtiplerine bakilmaksizin degerlendirilmelidir. Kendi dizimiz-
de yer alan 77 olgu, 4 morfoljik kriterin olup olmamasina gére yeniden 151k mik-
roskobu ile incelendiginde; olgularin % 87'sinde (n=67) niikleer atipi, %
57.14inde (n=44) mitoz, % 41.54inde (n=32) endotelyal proliferasyon, %
37.6'sinda (n=29) nekroz izlenmistir. Bdylece olgularin % 11.7'si (n=9) derece
I, % 23.4'i (n=18) derece 11, % 22'si (n=17) derece III ve % 42.9'u (n=33) de- .
rece IV olarak bulunmustur (Sekil 4). Duport'un 338 olguluk calismasinda olgu-
lann % 4.1'1 derece 1, %23.4'ti derece II, % 15.7'si derece III- % 56.8'1 derece
IV'diir (8). Canda'mn 33 olguluk ¢aligmasinda ise bu oranlar sirasiyla % 3.03,
%33.33, % 30.30 ve % 33.33 seklindedir (4). Bizim sonuclarimiz 6zellikle Du-
port'un sonuclanyla uygunluk géstermektedir.

Duport'un ¢aligmasinda 1. kriter olan niikleer atipi derece II timérlerin %
9+.4'Unde, Z. kriter olan mitotik aktivite derece Iil timoriernin % Y2 sinde
gosterildi. Mitoz derece II timérlerde mevcut degildi (8). Bizde de niikleer atipi
derece II tiimorlerin hepsinde, mitoz derece IIT'lerin % 67.7'sinde goriilmiis olup
derece Il'lerde mevcut degildi. Endotelyal proliferasyon % 81 oranida, nekroz ise
% 96.5 oraninda derece IV olgularda goriilmiistiir. Endotelyal proliferasyonlarnn
S'i derece III'de, 1'i de derece II'de yer alirken, nekrozlardan 1'i derece III gru-
buna dahil olmustur (Tablo 2). Bu sonuglarimiz da ilgili kaynaklarla paralelik
gostermekte olup, astrositomlarda malignensinin 4 kriterinin malignensinin artan
derecesiyle uyumlu sirada ortaya ¢iku goriilmektedir (4,8).

Astrositomlarda yas ile birlikie derecenin de artti yolunda gériisler vardir
(3,4). Yalmz, gerek bizim gerekse Canda'nin ¢alismasinda (4) derece 1 olgulann
yas ortalamasinin bu kurala uymadi$1 goriilmektedir. Canda'nin serisinde derece I
olgularin yas ortalamas: S8, derece Il'lerin 30, derece IlI'lerin 39.6 derece
IV'lerin 45.2 iken bizde bu otalama yaglar sirasiyla 36.8, 33.8, 37.5 ve 42'dir
(Tablo 3). Derece I'deki olgulann yag ortalamasi hari¢ tutulacak olursa, diger de-
recelerde ortalama yagin, derecelerdeki artigla birlikte artig ve bu gorigti destek-
ledigi goriilmektedir. :

Anabilim dahmizda daha 6nceden Kemohan yontemi ile elde edilen sonug-
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lar, ile kargilagtinidi. Buna gore derece I'den 15, derece 1I'den 10, derece III'den
17 olgu olmak lizere toplam 42 olgunun iist derecelere ¢iktigi gozlenmektedir
(Tablo 4). Boylece Kernohan yontemine gore derece I'deki olgular % 62.5
oraninda, derece II'deki olgular yine % 62.5 oraninda ve derece III'deki olgular
% 68 oraninda bir veya iki iist derecede yer almigtir. Canda'min ¢alismasinda (4)
bu degisim oranlan sirasiyla % 80, % 36.6 ve % 44 iken Duport'un serisinde (8)
bu oranlar % 87.5, % 30 ve % 71.5 seklindedir. Bu bulgular kendi sonuclarnimizi
desteklemektedlr

Mikroskobik incelemede derece I olgulan reaktif gliozisten ayirma giichiiJii
herkes tarafindan bilinmektedir. Bu olgularnn klinik tam yontemleri ile birlikte
degerlendirilmesi daha giivenilirdir. Ozellikle CT'de dansite azalmasi, ¢evre
beyindokusuyla farki ortaya koymaktadir. izotop scanning ise Holman'a gore
- diiglik dereceli astrositomlarda % 67 oraninda teshis dogrulugu vermektedir (7).
Mikroskobik olarak ise, sayilan artmig astrositlerin belirli bir yap: olugturmadan
geligigiizel dafihimi, beyaz ve gri cevher biles; kesinin invaze edilmis olmasi gibi
hususlar dikkate ahinmaktadir (13). Bunlarin hi¢biri mutlak kriterler olmayp, her
zaman klinik ve radyoldjik bulgular ile birlikte degerlendirilmelidir.

Sonug olarak Daumas-Duport yontemine gore derecelendirmede kullanilan
dort kriterin uygulamada kolaylik saglayacagi ve bu kriterlere yonelik yapilan
prognoz ¢ahismalarinin daha olumlu sonu¢ vermesi dolayisiyla, bu yontemi kul-
lanmanin prognozun belirlenmesinde klinisyene daha iyi 1sik tutacagi
kamisindayiz.

SUMMARY

THE HISTOPATHOLOGICAL FEATURES AND GRADING OF
ASTROCYTIC TUMORS »

In the Pathology Department of Atatiirk Um‘versity Medical Scholi, 77 cases
of astrocytomas were diagnosed among 188 primary central nervous system tu-
mors between the years 1983 and 1992. These cases graded accordmg to Dau-
mas-Duport.

Our cases were located most frequently in the frontal lobe and 56 of all the
cases were male. There was a peak of the fourth decade. Four of the nine cases
that were located in the cerebellum had cystic features with a mean age of 14.

Among ordinary astrocytomas, the grading system yielded this distrubition:
11 7 % of grade I, 23.4 % of grade II, 22 % of grade III and 42.9 % of grade Iv.
With this new system 42 cases were found to possess higher grades and were
classified accordingly.
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