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Meningiomlarda en sik goriilen genetik
degisiklik biallelik NF2 tiimor supresdér geninin
inaktivasyonuyla birlikte 22q'nun heterozigosite
kaybidir. Ancak bunun prognostik degeri yoktur.

1p delesyonunun tiimér progresyonu olmadan
beklenen daha kisa yasam siiresi (progresyon-free
survival time = (PFS)) ile korele oldugu, ancak 1p
delesyonu disindaki molekiiler profiller ile PFS
arasinda korelasyon bulunmadig1 bildirilmistir.
Kromozom 1p delesyonunun meningiomlarda
onemli prognostik faktér oldugu gosterilmisgtir.
Ayrica bu ¢alisma histolojik grade (p<0.0001), timér
lokalizasyonu (p<0.0001) ve rekiirrens oranlari
(p<0.0001) arasinda 6nemli korelasyon gostermistir.

14q delesyonlarinin bagimsiz bir prognostik
faktor oldugu gosterilmis ve histolojik grade ve olgu
yast ile birlikte degerlendirildiginde rekiirrens riski
yiiksek olgularin tespitini saglayacagi diistiniil-
miistiir. Benign olgularda 14q kaybimin tiimor
rekiirrensinde belirleyici olabilecegi gosterilmistir.

10. kromozom iizerinde lokalize D105179 ve
D10S169'daki LOH’larin daha yiiksek timor
grade’ini ve D10S209 ve D10S169'un daha kisa
yasam siiresi ve/veya daha kisa rekiirrens siiresiyle
alakali oldugu gosterilmistir.

9p21 tzerindeki CDKN2A(pl6INKda) pl14ARF ye
CDKN2B (p15INK4b) supressor genleri tizerindeki
degisikliklerin anaplastik meningiomlar ile iligkili
oldugu ve olgularin yaklasik f{icte ikisinde
bulundugu bildirilmistir. Anaplastik meningiom
grubu igerisinde CDKN2A delesyonu olanlarin
CDKN2B delesyonu olanlara gore belirgin olarak
daha kisa yasam siireleri oldugu saptanmustir. 9p
tizerindeki degisiklikler atipi ve anaplazi i¢in 6nemli
bir belirleyici olarak bildirilmistir.

Bir baska c¢alismada 1p, 10q ve 9p’de
heterozigosite kaybi ve telomeraz aktivitesi ile
timorlerin rekiirrens oranlari arasinda yakin iligki
bildirilmistir.

1, 9, 10, 11, 14, 15, 17 ve sex kromozomunda
degisiklikler ve 22. kromozom kazanimi olan olgular,
kotii prognoz 6zellikleri, daha sik rekiirrens ve daha
kisa RFS ile birliktedirler. Ttimor grade, kromozom
14 degisiklikleri (var/yok) ve olgunun yasi gibi
bagimsiz degiskenler, RFS'in belirlenebilmesi igin
birlikte kullanilabilecek en uygun kombinasyondur.

Kromozom 9, 11, 15, 17 ve 22 kazanimi seklindeki
degisiklikler ve kromozom 10 ve 14 ile ilgili her tiirli
degisiklik 6nemli siklikta tiimor rekiirrensi ve daha
kisa RFS ile iligkilidir.

Kromozom 22 kazanimi RFS agisindan bagimsiz
bir belirleyici olarak bildirilmistir. Kompleks genetik
degisiklikler iceren tiimorler, histolojik olarak benign
olsalar bile, agresif potansiyele sahiptirler. Bu
nedenle rekiirrens ve tiimér progresyonu agisindan
daha yakin olarak takip edilmelidirler. Diger bircok
calismada saptanan sitogenetik degisikliklerin sayis1
ile histolojik grade ve kotii prognoz yoniinde yakin
iliski yaymlanmigtir. Histolojik grade, Simpson
grade, kromozom 1p, 9p, veya 10q LOH ve
telomeraz aktivitesinde azalma daha kisa PFS ile
korele bulunmustur.

Alt baghklar

Sitogenetik ve molekiiler genetik degisiklikler:

Protein 4.1 tiimor supresorleri

Kromozom 22

Araknoidal (meningeal) hiicre

*NF2 gen mutasyonu ve kromozom 22q kaybi
*DAL-1 kayb1
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Benign meningiom, WHO grade I

*1p, 6q, 10q, 14q, 18q iizerinde kayiplar
*1q, 9q, 12q, 15q, 20q iizerinde kazanimlar

Atipik meningiom, WHO grade II

*17q tizerinde kazanimlar
*9p lizerinde kayiplar
(CDKN2A, P14ARF, CDKN2B)
*1p, 6q, 14q, 18q tizerinde ilave kayiplar

Anaplastik (malign) meningiom, WHO grade III

Sonug¢
Meningiomlarda en sik goriilen genetik
degisiklik biallelik NF2 tiimor supresér geninin
inaktivasyonuyla birlikte 22q'nun heterozigosite
kaybidir. Ancak bunun prognostik degeri yoktur.
1p delesyonunun tiimor progresyonu olmadan
beklenen daha kisa yasam siiresi (progresyon-free
survival time = (PFS)) ile korele oldugu, ancak 1p
delesyonu disindaki molekiiler profiller ile PFS
arasinda korelasyon bulunmadigr bildirilmistir.
Kromozom 1p delesyonunun meningiomlarda
onemli prognostik faktor oldugu gosterilmistir.
Ayrica bu c¢alisma histolojik grade
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Meningiom olusumu ve malign progresyonunda
kabul goren molekiiler model: Orijin hiticre ya
araknoid cap hiicre ya da daha erken safhada bir
menengotelyal projenitor hiicredir. Benign formdan,
once atipik ve daha sonrada anaplastik forma
progresyon semada gosterilmistir. Bir projenitor
hiicreden meningiomun daha agresif bir formuna
direkt transformasyon olmasi ihtimali daha siktir.
Her basamagin igerdigi diisliniilen genetik
degisiklikler listelenmistir.

Kromozom 1p

Kromozom 14

Kromozom 10

Kromozom 9

Kromozom 11q

Kromozom 17

Kromozom 18p

Telomeraz aktivitesi

Genetik degisiklik rekiirrens iligkisi
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yasam stiresi ve/veya daha kisa
rekiirrens stiresiyle alakali oldugu gosterilmistir.

9p21 tizerindeki CDKN2A(pl6INK4a) p14ARF ve
CDKN2B (p15INKéb) supressor genleri tizerindeki
degisikliklerin anaplastik meningiomlar ile iligkili
oldugu ve olgularin yaklagik {tigte ikisinde
bulundugu bildirilmistir. Anaplastik meningiom
grubu igerisinde CDKN2A delesyonu olanlarin
CDKN2B delesyonu olanlara gore belirgin olarak
daha kisa yasam stireleri oldugu saptanmustir. 9p
tizerindeki degisiklikler atipi ve anaplazi icin 6nemli
bir belirleyici olarak bildirilmistir.

Bir baska c¢alismada 1p, 10q ve 9p’de
heterozigosite kaybi ve telomeraz aktivitesi ile
tiimorlerin rekiirrens oranlar1 arasinda yakin iligki
bildirilmigtir.

1, 9, 10, 11, 14, 15, 17 ve sex kromozomunda
degisiklikler ve 22. kromozom kazanimi olan olgular
kot prognoz 6zellikleri, daha sik rekiirrens ve daha
kisa RFS ile birliktedirler. Ttimor grade, kromozom
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14 degisiklikleri (var/yok) ve olgunun yasi gibi
bagimsiz degiskenler, RFS’in belirlenebilmesi igin
birlikte kullanilabilecek en uygun kombinasyondur.

Kromozom 9, 11, 15, 17 ve 22 kazanimi seklindeki
degisiklikler ve kromozom 10 ve 14 ile ilgili her tiirli
degisiklik 6nemli siklikta tiimor rekiirrensi ve daha
kisa RFS ile iligkilidir.

Kromozom 22 kazanimi RFS agisindan bagimsiz
bir belirleyici olarak bildirilmistir. Kompleks genetik
degisiklikler iceren tiimorler, histolojik olarak

benign olsalar bile agresif potansiyele sahiptirler. Bu
nedenle rekiirrens ve tiimdr progresyonu agisindan
daha yakin olarak takip edilmelidirler. Diger bircok
calismada saptanan sitogenetik degisikliklerin sayisi
ile histolojik grade ve kotii prognoz yoniinde yakin
iliski yayimlanmistir. Histolojik grade, Simpson
grade, kromozom 1p, 9p, veya 10q LOH ve
telomeraz aktivitesinde azalma daha kisa PFS ile
korele bulunmustur.
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