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Arteriovenodz Malformasyon Eksizyonundan 24 Yil Sonra Ayni
Yerlesimde Glioblastoma Gelisimi

Formation of Glioblastoma on the Same Location with the
Arteriovenous Malformation that was Excised 24 Years Ago

Erkin SONMEZ', Nur ALTINORS', Salih GULSEN', Engin FIDANCI', Ozlem OZEN?2

Bagkent Universitesi, Tip Fakiiltesi, Beyin ve Sinir Cerrahisi Anabilim Dali, Ankara, Tiirkiye
2Bagkent Universitesi, Tip Fakiiltesi, Patoloji Anabilim Dali, Ankara, Turkiye

Degisik nattirdeki intrakranial patolojilerin es zamanh gorilmeleri genellikle miimkinddr. Bunlar U¢ sekilde ortaya cikarlar: Farkl
bolgelerde farkl patolojilerin gérilmesi, patolojilerin karigik olarak birarada bulunmasi veya patolojilerin ayni bélgede belli zaman
araliklar ile gériilmesi. Bu patolojiler nadiren ortak bir patolojinin manifestasyonu olarak goérulirler. Birlikte gorilmeleri cogunlukla
rastlantisaldir. Degisik zamanlarda ve ayni yerlesimli iki farkll patolojinin gériilmesi oldukga seyrek bir durumdur. Yazida sol parietal
boélgedeki bir arteriovendz malformasyonun total eksizyonundan 24 yil sonra ayni yerlesimde goriilen hemorajik lezyonun cerrahi
olarak c¢ikartiimasiyla patolojinin glioblastoma oldugu saptanan bir erkek hasta sunulmakta ve bu iki patoloji arasindaki olasi bir
sebep-sonug iliskisi tartisiimaktadir.
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ABSTRACT

Simultaneous occurrence of a glial tumor and a vascular lesion, especially arteriovenous malformation (AVM), is extremely rare.
Such a situation may be presented in three forms: Co-existent lesions in different locations, both pathologies mixed together as if
one lesion and lesions appearing in the same location after a certain period of time. In this article, the authors report a male patient
who has been operated for an AVM located in the left parietal lobe 24 years ago. The patient has presented with hemorrhage in the
same region with clinical symptomatology. He underwent surgery using the previous craniotomy and histopathological diagnosis of

the lesion removed totally was glioblastoma.
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B GIRiS
enel anlamda beyin timorl ve 6zelde glial timorin
bir vaskiler patoloji ile beraber gérilmesi literatlirde
oldukgca seyrektir. Bu makalede, arteriovenéz mal-

formasyon (AVM) eksizyonundan 24 yil sonra, ayni bdlgede
ortaya c¢ikan glioblastoma (GBM) olgusunu sunmak istiyoruz.

B OLGU SUNUMU

Noroloji bélimince epileptik ndbet tedavisi icin yatinlan 64
yasindaki erkek hastaya cekilen kranial manyetik rezonans
gériintiilemede (MRG) sol parietal hematom saptanmis. ileri
tetkik ve tedavi icin tarafimiza danisildi. Nérolojik muayenede
sag hemiparezi, ileri konusma bozuklugu saptandi. Glasgow
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Koma Skala puani 15 bulundu. Kranial MRG’de sol parietal
lobda gérulen hematomun sol talamusa, internal kapsulin
posterior bacagina ve kapsula eksternaya uzandigi gézlendi.
Lezyon T1 kesitlerde hipointens, santrali hiperintens géruldi.
T2 kesitlerde hiperintensite ve belirgin perilezyonel 6dem
saptandi. Sol lateral ventrikll posterior hornuna basi yapan
8 mm’lik orta hat kaymasi géruldu (Sekil 1A-D). Hastanin 1,5
ay 6nce gekilen kranial MRG'si ile karsilastiridiginda lezyonun
boyutlarinda ve 6deminde artma izlendi.

Hastanin tibbi 6zgegmisinde 1970 yilinda hafif bir hemiparezi
gegcirdigi, bu durumun iki ay icinde diizeldigi, o zaman yapilan
beyin sintigrafisi, elektroensefalografi (EEG) ve karotid anji-
yografinin normal bulundugu &grenildi. Hastanin sikayetleri
1986 yilinda tekrarlamis. Beyin bilgisayarl tomografisinde (BT)
sol lateral ventrikll korpusunda yerlesmis AVM saptanmis.
EEG’de paroksismal diizensizlik gdzlenmis.

Hastanin erken cocukluk déneminde gegirdigini hatirladigi
epileptik nébetlerin sikligi giderek artmis ve 1990 yilinda Grand
Mal ndbet gegirmis. Ayrica hafif sag hemiparezisi ve konusma
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bozuklugu da varmis. O slreg iginde ¢ekilen MRG’de ve anji-
yografide sol parietal yerlesimli AVM saptanmis (Sekil 2A-C).
Hasta Haziran 1990’da yurtdisinda ameliyat edilerek sol
posterior lateral ventrikll talamik seviyeden baglayan ve girus
angularise kadar uzanan AVM total olarak ¢ikariimis. Postope-
ratif ddnemde sag hemiparezisi artan hasta rehabilitasyon ve
antiepileptik medikasyon dnerisiyle taburcu edilmis.

Yapilan 4 sistem selektif serebral dijital subtraksiyon aniji-
yografinin (DSA) normal olarak raporlanmasini takiben hasta,
Ocak 2015 tarihinde hematom 6n tanisiyla ameliyata alind.
Eski cilt insizyonu ve kraniotomi kullanildi. Makroskopik olarak
hematom izlenimi veren lezyon etrafi dénilerek total olarak
cikarildi. Lezyon cikartildiktan sonra kavite duvarlarinda her-
hangi bir vaskiler patolojiye rastlanmadi. Lezyonun histopa-
tolojik degerlendiriimesinde neoplastik mitotik aktif glial hic-
reler, mikrovaskuler proliferasyon ve genis nekroz alanlar ile
karakterli timéral olusum izlendi. Tumér dokusuna uygulanan
immunohistokimyasal incelemede timdr hicrelerinin diffiz
glial fibriler asidik protein (GFAP) eksprese ettigi goriimis
olup, epitelyal membran antijeni (EMA) ve CKAE1/AE3 antikor-

Sekil 1: T1 aksiyal (A) T2 aksiyal

(B) SWI aksiyal (C) ve T2 sagital

(D) MRG’de lezyon T1 kesitlerde
hipointens, santrali hiperintens
gorilirken, T2 kesitlerde hiperintensite
ve belirgin perilezyonel 6dem saptandi.
Sol lateral ventrikll posterior hornuna
basi yapan 8 mm’lik orta hat kaymasi
gorilmektedir.
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lari ile pozitif reaks"iyon saptanmadi. Bu bulgular egliginde olgu
glioblastoma (DSO derece V) olarak rapor edildi (Sekil 3A, B).

Postoperatif ddnemde hastanin konusma bozuklugunda hizla
onemli diizelme gorildi, radyoterapi ve kemoterapi aldl.

B TARTISMA

Glial timdrle ayni lokalizasyonda AVM goériimesi ¢ok nadir bir
durumdur (1). Goodkin ve ark. 1990 yilinda intrakranial timor-
lerle birlikte vaskuler patolojinin ayni kiside gortlmesi hakkin-
daki literattirl incelemiglerdir (7). Yazarlar bu tanima uyan 14
olgu saptamislar ve olgulari Gi¢ gruba ayirmiglardir: a) ayri, ipsi-
lateral birlikte olan lezyonlar (6 olgu), b) iki ayr patolojinin tek
bir lezyon iginde gorilmesi (5 olgu) ve c) ikinci lezyonun belli
bir stire sonra ayni lokalizasyonda goériilmesi (yazarlarin olgusu
dahil 3 olgu). Yazida sunulan olgunun benzerlik gosterdigi bu
U¢ hastanin ayrintili incelemesinde lezyonlarin birbirlerinden
bes yil (5), 30 ay (16) ve 22 ay sonra (7) géruldigu gézlenmis-
tir. Bizim olgumuzda bu sirenin 24 yil olusu ilginctir.

Bu birlikteligin basit bir tesadif mi oldugu veya nedensellik
iliskisine dayandigi tartisma konusudur. Bu iki patolojinin olu-
sumunda olasi ortak bir mekanizma varsa ilk akla gelen pro-
anjiyogenik faktorlerdir. Rat kornea modelinde serebrovaskdler
malformasyonlarin anjiyogenik potansiyellerinin arastirildigi bir
calismada AVM’lerin en yuksek anjiyogenik aktivite gosterdigi
saptanmistir. Galismada mikrodamar sayimi, vaskuler endotel-
yal buylme faktérd (VEGF) boyanma yogunlugunun derecesi
ve neoevaskularizasyon gibi anjiyogenezis ile ilgili faktérlerin
hepsinin en gok GBM’de oldugu goriimustir (13).

Ayni hastada AVM ve glial timérin birlikte gértlmesine ait
diger 6ne silrllen gorlUsler arasinda genetik predispozisyon
(26) ve diger baz faktorler 6ne slrilmistir. AVM’nin anap-
lastik astrositom tarafindan indiiklendigi de iddia edilmistir (8).

AVM ve yiksek dereceli timor birlikteligine baska bir 6rnek
Ziyal ve ark.nin bildirdikleri olgudur (28). Yazarlar hastanin
kranial MRG’de sag temporoparietal yerlesimli ylizik tarzinda
boyanan kitle lezyonu ve gevresinde 6dem gdzlemlemiglerdir.
Hasta glial tim&r 6n tanisiyla ameliyat edilmis, nidusu orta

Sekil 3: Genis nekroz alanlari iceren hiperseliler nitelikte timoral doku (H&Ex100) (A) ve Tumdr dokusu anaplastik glial hiicrelerden

olusmakta olup mikrovaskuler proliferasyon dikkati gekmektedir (H&Ex200) (B).
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serebral arter dallarindan beslenen AVM ve etrafinda anormal
glial doku goérilerek arteriyel besleyiciler ve bosaltici venler
koaglle edilerek nidus makroskopik olarak total c¢ikariimis.
Cevredeki glial dokunun frozen incelemesi sonucu ylksek
dereceli glial timor olarak belirlenmesi Uzerine makroskopik
total eksizyon yapilmistir. Warren’in (25) bildirdigi olguda
malign glioma ve AVM yani sira pulmoner arteriovendz fistul
bulunmaktaydi. Malign astrositoma ile AVM birlikteligi (20,30),
oligodendrogliom AVM beraberligi (3) ve benign astrositom ile
yine AVM’nin ayni olguda gérilmesi (9) de literatiirde bildiril-
mistir. Daha yeni literatlr incelendiginde Kinney ve ark. (12)
oligodendroglioma iginde yerlesen, yeni olusan ve AVM'yi tak-
lit eden blylk bir arteriovenz sant olgusunu rapor etmiglerdir.
Olgu embolizasyon ve rezeksiyon ile tedavi edilmigtir.

Lombardi ve ark.(18) oligodendrogliom ile AVM birlikteligini
arastirmak amaciyla Mayo Klinik’de ameliyat edilen 1034 AVM
hastasini incelemisler ve bu birlikteligi gosteren bir olguya
rastlamamiglardir. Ancak sekiz olguda AVM i¢inde oligodend-
roglial hiicre artigi saptayarak histokimyasal ve immunohisto-
lojik ydntemlerle ayrintili olarak galismislar ve iki temel patern
gbzlemlemiglerdir: bu paternlerin birincisi aberan vaskdler
olusum ve digeri muhtemelen kronik iskemi ve gliozise bagl
olarak doku yogunlasmasidir. Yazarlar oligodendrogliomlarin
% 4’nln, serebellar pilositik astrositomlarin %5’nin ve sup-
ratentorial pilositik astrositomlarin % 12’sinin gok vaskuler
oldugunu, gercek AVM’lerin aksine bu timorlerin anjiyografik
olarak okult oldugunu ve bu 6zelliklerinin klinik seyir ve prog-
nozla iligkili olmadigin bildirmislerdir.

Butlin bu goérislerin disinda hastada AVM ve uzun bir siire ayni
lokalizasyonda glioblastoma gérilmesinin tesadif olabilecegi
olasiigini da g6z énlinde tutmak gerekir.

intrakranial kavitenin bir baska vaskiiler patolojisi olan kaver-
néz malformasyonla glial timér birlikteligi veya nedensel
olabilecek iligkisi hakkinda da yayinlar vardir (6,22,27,29).
Kaverndéz malformasyon ile glial timér arasinda neden-
sonug iligkisi varligini éne stren yazarlar bu durumun genetik
mutasyonlar, lokal buytme faktdrlerinin kolaylastirdigi komsu
dokunun neoplastik transformasyonu ve her iki patoloji igin
ortak bir viral etiyoloji gibi sebeplerden kaynaklanabilecegini
distinmuslerdir (5,11,24).

Sporadik ve ailevi kavernéz malformasyonlarin CCM1, CCM2
veya CCMS3 genlerinde fonksiyon bozukluguna bagh oldugu
bilinmektedir (2,4,15,17,23). Bazi hayvan deneylerinde beyin
kavern6z malformasyon olusumunun kanserdekine benzer
bir mekanizma ile meydana geldigi gortlmustir. Bu mekaniz-
ma endotel-mezenkimal arasi gegis ile ilgilidir (EndMT) (19).
EndMT endotelyumda mezenkimal ve kok hlicre benzeri bir
proliferasyonu ifade eder (10,21).

B SONUG

Ayni lokalizasyonda degisik zamanlarda AVM ve glial timor
gorilmesi son derece nadir bir durumdur. Olgumuzda bu
iki patolojinin goérilmeleri arasinda 24 yil olusu literattrde
bildirilen en uzun siredir. Bu olgu ve benzerleri intrakranial
hematomlarin etiyolojisine ydnelik ¢alismalarin yapilmasinin
dnemini ortaya koymaktadir. intrakranial timér olgularinda
anjiyografinin rutin yapilmasini éneren ekoller de vardir (14).
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