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Serebellar Astrositomlar
Cerebellar Astrocytomas
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Astrositomlar glial timorler icerisinde en sik gorilen timoér grubudur. Beynin her yerinde olabildigi gibi serebelluma da yerlesebilir.
En sik grade 1 (pilositik astrositom) gorilmekle birlikte diger astrositom tipleri de gortlebilir. Pilositik astrositomlar gocukluk ¢aginda
en sik gorilen posterior fossa timorlerinden birisidir ve genellikle kistik ve solid komponenti ile 6n plana ¢ikar. Manyetik rezonans
gdrunttleme tanida altin standarttir. Tedavi ise dncelikle cerrahidir. Total rezeksiyon tedavide temel hedef olmakla birlikte subtotal ve
parsiyel rezeksiyonlarda radyoterapi ve kemoterapi de g6z dniinde bulundurulmalidir. Gelecekte kisiye 6zel hedeflenmis tedaviler ile
astrositomlarda daha yuz guldirici sonuglar elde edilebilecektir.
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ABSTRACT

Astrocytomas are the most common tumors among glial tumors. They can be located anywhere in the brain as well as in the
cerebellum. Although grade 1 (pilocytic astrocytoma) is the most common type, other types of astrocytomas can also be seen in
the cerebellum. Pilocytic astrocytomas are one of the most common posterior fossa tumors in childhood and generally stand out
with cystic and solid components. Magnetic resonance imaging is the gold standard for the diagnosis of cerebellar astrocytomas.
Treatment is primarily surgery. Although total resection is the main aim of treatment, radiotherapy and chemotherapy should
be considered in subtotal and partial resections. In the future, more satisfactory results can be obtained in astrocytomas with
personalized targeted treatments.
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B GIRIS

erebellar astrositomlar astrosit hicrelerden koken
Salan siklikla benign karakterli bir glial timoér olup

cocukluk cagdi santral sinir sistemi timorleri icinde en
sik gorllen intrakranial timordir (19). Bu timérlerin biyuk
¢ogunlugunun benign karakterli ve iyi bir prognoza sahip
oldugu ilk olarak 1931 yilinda Cushing tarafindan bildirilmigtir.
Serebellar astrositomlar gogunlukla iyi seyirli timdrler olup
malign transformasyon nadirdir (6). Cerrahi tedavi sonrasi
yasam sureleri genellikle uzundur. Cerrahide amag¢ mimkin
oldugunca tama yakin rezeksiyon yapmaktir. Total rezeksiyon
ile cok uzun yillar niks rastlanmadan takip edildigi birgok
yayinda belirtilmistir (8,20,23).

H iNSIDANS

Cocukluk gagi santral sinir sistemi timérlerinin %15-25’ini
olusturur ve bu grupta en sik gorilen timoral lezyondur (2).
Yine cocukluk cagi posterior fossa timorleri arasinda ise
%25-35 oraninda karsilasildigi bilinmekte olup medullablas-
tom ile birlikte en sik gézlenen tiiméral lezyonlardir (6). Akay ve
ark.yayinladiklar pediatrik serebellar timor serisinde olgularin
%48,2’nin pilositik astrositom oldugunu rapor etmislerdir (2).
TUum astrositomlarin yaklasik %70-80’nin cocuklarda gorildi-
gu belirtilmistir. Astrositomlar %60 oraninda posterior fossada
gorilmekle birlikte bunlarin yaklasik %40’ serebellumda, %20
'si ise beyin sapi yerlesimli olarak karsimiza ¢cikmaktadir (3).
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Serebellar astrositomlarin en sik rastlanilan tipi (yaklasik %75-
85’i) pilositik astrositomlardir. Diger tipleri ise diffiz fibriler
astrositom ve daha nadir goériilen anaplastik astrositomlardir.
Glioblastom ise ¢ok az siklikla gérilmektedir (5). Serebellar
astrositomlar kistik, solid ve miks olarak 3 gruba ayrilirlar. Kis-
tik lezyonlar tim serebellar astrositomlarin %70-85’i kadardir
ve genellikle serebellar bélge yerlesimlidirler. Ancak solid sere-
bellar astrositomlar %90 oraninda vermis yerlesimlidir. %8 ile
%40 arasinda beyin sapina uzanim gdstermektedir (26).

DusUk dereceli serebellar astrositomlar ilk dekadin ortalarinda
daha sik gorllmelerine karsin yiksek dereceli serebellar
astrositomlar daha siklikla 2. dekatta gorilmektedir. 2 yas
altinda nadiren gorulirler. Kadin ve erkeklerde gérilme orani
yaklasik olarak esit oranda oldugu bilinmekle birlikte baz
yayinlarda kadin cinsiyette daha fazla oranda rastlandigindan
bahsedilmektedir (1,5,6,26).

B PATOLOJI

Pilositik astrositomlar makroskopik olarak pembe gri renkli
kistik ve solid komponenti olan yuvarlak veya oval sekilli
timorlerdir. Bu timorlerin yaklasik %60-70’i kistik, geri kalani
soliddir. Viano ve ark.’nin yaptidi bir galismada kistik tiimorler
%72 oraninda, Fernandez ve ark.’nin yaptidi calismada ise
%56 oraninda bulunmustur (12,26). Yine Viano ve ark.’nin
yaptidi g¢alismada solid timér orani %16 ve miks tUmor
orani %12 olarak belirtiimistir (26). Viano ve ark.’nin yaptigi
calismada bu timodrlerin sag serebellar bdlgede daha fazla
(%42) oranda gorlldigl, azalan oranlar ile sol serebellar
bolge (%26), vermis (%23), vermis ve beyin sapina uzanan
lokalizasyonlu timorlerin (%8,3) goruldigu belirtiimistir (26).

Diinya Saglik Orgiti (DSO) tarafindan astrositomlar 4 evreye
ayriimistir. Grade 1 pilositik astrositom olup astrositomlarin
siklikla gozlenen tipidir. Grade 2 astrositomlar diffiiz fibriler
astrositomlardir. Grade 3 anaplastik astrositom olup grade
4 ise glioblastom olarak adlandirilir. Bunlardan farkl olarak
Tihan ve ark. tarafindan pilositik astrositomun bir varyanti
olarak dustinilen bagka bir tip daha bulunmus ve “pilomiksoid
astrositom” olarak adlandinimistir (24). Pilomiksoid astrositom
DSO siniflamasina gére grade 2 olarak siniflandiniimigtir (24).
Pilomiksoid astrositom hipotalamus ve optik kiazma ¢evresinde
gorilmekle birlikte posterior fossa bdlgesinde de gérildigu
bildirilmektedir. Ortalama gortlme yasi 18 aydir (17). Daumas-
Duport siniflamasina gore 4 histolojik kriter belirlenmis olup
bu kriterler nikleer atipi, endotelial proliferasyon, mitoz ve
son olarak nekrozdur. Histopatolojik olarak bu kriterler yok ise
grade 1 astrositom, kriterlerden 1 tanesi mevcut ise grade 2
astrositom, iki ve daha fazla kriter mevcut ise grade 3 ve 4
astrositomlardan bahsedilir (4).

Pilositik astrositomlar serebellar astrositomlar arasinda en sik
gbzlenen tip olup bircok seride %75’in Uizerinde bir oranda
bahsedilmistir (6,22). Rosental fibrilleri, hiperselilarite,
bifazik patern, eozinofilik graniler hicreler, pleomorfizm,
mikrovaskuler yapilarda vaskiler endotelial proliferasyon,
perivaskller rozetler ve Kkalsifikasyon bu timédrlerden
gorulen histolojik bulgulardir, ancak genellikle prognozu pek
etkilemezler. Rosental fibrilleri intrastoplazmik eozinofilik hyalin
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kitleleri olup juvenil pilositik astrositom i¢in 6zglin degillerdir. Bu
yapllar gliozis ve Alexander hastaliginda da gorilebilmektedir.
Ancak rosental fibrillerinin bulunmasi prognozun iyi oldugunu
gosterir.  Pilositik astrositomun histopatolojik g&éruntlsu
bifazik paterndedir ve protoplazmik hucreler, mikrokistler,
granuler hicreler, fibriler yapi ve rosental fibrillerinden zengin
alanlar mevcuttur. Pilomiksoid astrositomlarda bahsedilen bu
yapilardan 2 tanesi yoktur. Bu durumda monofazik paternden
bahsedilir ve pilomiksoid astrositomlar monofazik paterne
sahiptirler (4,6). Timor makroskopik olarak iyi sinirlidr,
ancak bazen etrafindaki leptomeningeal dokuya milimetrik
infiltrasyon gdzlenebilir. Tumdr belirgin olarak vaskuler yapiya
sahip olabilir. Pilositik astrositom yiUksek oranda glial fibriler
asidik protein (GFAP) igerir. S-100 protein ve oligodendrosit
transkripsiyon faktorli 2 (OLIG2) pozitiftir. Ki-67 indeksi ise
pilositik astrositomlarda diisik bulunurken, ylksek grade’li
astrositomlarda daha yuksektir (10).

Fibriler astrositom timér matriksinin gevsek yapisinin
Uzerinde bulunan fibriler astrositlerden olusur. Mikrokistler
bulundurabilir, az sayida mitoz ve nikleer atipi gorilebilir.
Malign serebellar astrositomlar yiiksek oranda nikleer atipi,
mitoz, endotelyal proliferasyon ve nekroz igerir (7,10)

Viano ve ark.’nin 38 olgu Uzerinde yaptigi bir galismada
olgularin %71’ pilositik astrositom, %21’i difftz fibriler
astrositom, %2’si anaplastik astrositom ve %6’si glioblastom
olarak raporlanmistir (26).

B KLINIK BULGULAR ve TANI

Serebellar astrositomlarin  genellikle benign karakterli
seyretmesi nedeniyle tUmoérin bldyUmesi hizlh olmaz ve
semptomlar genellikle ge¢ dénemde ortaya c¢ikar (2).
Semptomlarin ortaya cikmasi ortalama 6 ay kadar bir zaman
alir. En sik gorilen semptom bas agrisi olup %90 oraninda
gorilmektedir. Bas agrisi yaninda bulanti (%84) ve kusma sik
olarak karsimiza cikar. Bu semptomlar kafa i¢i basing artisi ile
ilgili bir durumdur. Bag agrilan genellikle sabahlar belirgindir
ve kusma eglik edebilir. Dérdinctu ventrikll ve aqua ductus
sylvii'nin ttkanmasi ile hidrosefali tablosu gelisebilir, hatta acil
olarak mudahale edilmesi gerekebilir.

Serebellumun etkilenmesi nedeniyle serebellar belirti ve
bulgular ortaya cikabilir. Serebellar yerlesimli timorlerde
horizontal nistagmus, ataksi, dengesizlik, dismetri ve
disdiadokokinezi goérllebilir (2). Orta hat vermis yerlesimli
tUmorlerde trunkal ataksi goézlenebilir. Kiglk c¢ocuklarda
huzursuzluk ve letarji gérilebilir. iki yas éncesi cocuklarda
kafa ici basing artisina bagl genellikle artmis bas gevresi ve
gergin fontanel goézlenebilir. Buna papil 6demi ve optik atrofi
eslik edebilir. Beyin sapi invazyonunda kranial sinir tutulumlari
olabilir ve siklikla nervus abducens paralizine rastlanir.
Serebellopontin bdélgeye yayllim gostermesi ile birlikte kdse
timord klinik bulgulan goérdldr. Coklu kranial sinir tutulumu
nadirdir. Beyin sapina dogru artan basing ile bradikardi,
bradipne ve hipertansiyon goézlenebilir ve suur kapanabilir.
Boéyle durumda akla herniasyon tablosu gelmelidir. Bu
durumda acil cerrahi endikasyonu mevcuttur. Suuru kapanmis
olan hastalarda prognoz iyi degildir (4-6,9,10).

Tirk Nérosir Derg 31(1):108-113, 2021 | 109



Kirik A. ve Tehli O: Serebellar Astrositomlar

Tanida klinik belirti ve bulgular kadar radyoloji de cok 6nemlidir.
Bununla birlikte son yillarda bazi biyolojik belirtecler de glial
tUmorlerin, 6zellikle de astrositomlarin tanisinda 6n plana
cikmistir (15).

B RADYOLOJi

Direkt grafi eski dénemlerde basvurulan bir tetkik olup
gunUimizde pratikte pek kullanilmaz. Ancak kafa ici basing
artisina bagl olarak sitirlerde acilima, kalsifikasyon, oksipital
kemikte incelme ve asimetri gorlilir. Genel gorls olarak
posterior fossadaki bir timor direkt grafide degisikliklere sebep
olduysa tanida ilk akla gelecek olan serebellar astrositomdur.
Ancak ayirici tanida medulloblastomalar, epandimomalar,
oligodendrogliomalar, Lhermitte Duclos hastaligi, enfeksiy6z
slrecler (apse ve ampiyemler) ve araknoid kistler akilda
bulundurulmalidir (11).

GUnumizde radyolojik tani icin bilgisayarli tomografi (BT) ve
manyetik rezonans gorintileme (MRG) yapilmasi gereken
tetkiklerdir (2). Eger acil bir klinik tablo s6z konusu ise daha

-

S ——

pratik olmasi sebebi ile BT goriintilemesi yapilir. Tomografide
kistik ve solid komponenti olan timédrlerde, kistik lezyonlar
hipodens, solid lezyonlar izodens olarak géruldr. Mural nodulu
olan lezyonlarda tomografi ¢ekilirken kontrast verilirse mural
nodul kontrast tutabilir. Benign karakterli lezyonlarda kist duvari
genellikle kontrast tutmaz, duvar non-neoplastik hiicrelerden
olusmustur. Ancak kontrast tutarsa lezyonun malignitesinin
daha ylksek oldugu disundldr. Kisti olmayan solid lezyonlar
ise tomografide izodens veya hipodens gérultrler. Kontrastl
BT’de ise lezyon kontrast tutar ve hiperdens gorullr. Ayrica
tomografide %4-14 oraninda kalsifikasyon g&zlenebilir
(4,5,10).

MRG’de T1 sekansinda kitle %76 oraninda hipointens, T2
sekansinda ise %90 oraninda hiperintens gorulur (2). Kontrast
verildiginde mural nodlllu olan lezyonlarda belirgin kontrast
tutulumu vardir. Yine kisti mevcut olmayan solid timdrlerde
kontrast tutulumu goézlenir (Sekil 1A-F). Astrositomlar soliter
olabildigi gibi miltisentrik de olabilirler (14). Hidrosefali bu
lezyonlarin radyolojik gérinttlemelerinde sik karsilagilan bir
bulgudur. BT kitlenin varligini gésterebilir ancak kitle hakkinda

Sekil 1: Posterior fossa timoru tanisi ile opere edilen 13 yasinda erkek ¢ocugun preoperatif (A, B, C) ve postoperatif (D,E,F) kontrastl
MRG kesitleri sunulmustur. Timor kistik yapida olup tabanda kontrast tutan bir mural noduli vardir. Tani pilositik astrositomdur.
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daha yuzeyel bilgi verirken, MRG bize lezyon ve lezyonun
etraf dokular ile iligkisi hakkinda detayh bilgi verir. Manyetik
rezonans spektroskopi (MRS) incelemelerde, yiksek grade’li
timorler gibi kolin ve laktat seviyeleri yiksek, NAA seviyeleri
ise dislik seyreder (3,6). MRS ozellikle Lhermitte Duclos
hastaligi ve serebellar apselerden ayirici tanida énemlidir (11).

Juvenil pilositik astrositomlar bazen radyolojik olarak
epandimom ve medullablastom ile karisabilir. Bu durumda
Diffizyon MRG ile asikar difiizyon katsayisi (ADC) degeri
incelenebilir. Pilositik astrositomda ADC degeri artarken,
epandimom ve medullablastomda ADC degerinin azaldig
gorulir (10).

H TEDAViI

Serebellar astrositomlarin tedavisi cerrahi tedavidir (2).
Cogdunlukla benign karekterli olduklarindan, rezeksiyon
total veya parsiyel olsa da cerrahi tedavi sonrasinda uzun
yillar boyunca niiks gérilmeyebilir. Parsiyel rezeksiyonlarda
nedeni tam aciga kavusturulamamis olsa da muhtemel timor
kanlanmasi bozuldugundan dolay! tim&r remisyona girebilir
hatta zamanla kugculebilir. Cerrahi tedavide temel amag¢ gros
total rezeksiyondur. Total rezeksiyon ile kir saglanabilir, ancak
bu kural degildir. Kistik lezyonlarda mural nodul var ise mural
nodulin ¢ikartiimasi énemlidir. Her zaman akilda tutulmasi
gereken bir husus, total rezeksiyon icin gcaba sarf edilirken
etraf yapilar korunmali ve ndrolojik defisit olusturabilecek
hareketlerden kaginilmalidir.

Radyoterapi ve kemoterapi tedavide ilk secenek olmamalidir.
Ancak lezyonun vyeri cerrahi eksizyona uygun degilse,
radyoterapi ve kemoterapi bu tlimorlerde bir tedavi secenegi
olabilir. Beyin sapina, 4. ventrikile ve pontoserebellar
késeye uzanan lezyonlarda total rezeksiyon yapilmaya
ugrasiimamalidir. Bu olgularda cerrahi girisim oldukga riskli,
mortalite ve morbidite riski ylksektir. Ayrica serebellopontin
kdseye uzanan timorlerde cerrahi tedavi sonrasi kranial sinir
felgleri gorulebilir. Cerrahi sonrasinda rezidi timor kalmasi
durumunda radyoterapi veya kemoterapi verilebilir, ancak sart
degildir.

Hastada hidrosefali varsa cerrahi 6ncesinde ventrikiloperito-
neal sant uygulanabilir. Ancak hastayi sant bagimli hale getir-
memek icin gecici slre ile eksternal ventrikiler drenaj (EVD)
uygulamak glinimiizde daha ¢ok tercih edilen bir segenektir.
Cerrahi sonrasi yaklasik %30 hastada kalici sant uygulanmasi
gerekliligi bildirilmistir.

Kortikosteroid tedavisi preoperatif donemde ve postoperatif
dénemde hastalara fayda saglayabilir (18). Kortikosteroid
tedavisi tUmoérin kendisini  kiglUltmekle birlikte tUmor
cevresindeki 6demi de azaltir (18). Bir mg/kg/giin dozunda
deksametazon tedavisi baslanir. Postoperatif dénemde doz
azaltilarak kesilmelidir.

Posterior fossa timdru olan hastalar oturur pozisyonda, pron
pozisyonunda veya lateral dekulbitis pozisyonunda ameliyat
edilebilirler (2). Oturur pozisyonun avantaj ve dezavantaja
sahiptir. Avantaji cerrahi esnasinda kan ve beyin-omurilik sivisi
(BOS) sahadan asagi sizar ve bu nedenle cerrahi yapmak
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daha kolaydir. Ancak hava embolisi dezavantajdir. Bunu
engellemek icin santral vendz kateter takilabilir ve yiksek
volimlU sivilar ile desteklenebilir (21). Cerrahi yapilirken
iniondan atlantoaksiyel bileske seviyelerine kadar insizyon
yapilir. Kraniektomi sonrasinda dura mater Y seklinde acilr.
Cocuklarda kraniotomi tercih edilir. Dura mater agilirken venéz
siniis yapilarina dikkat edilmelidir. Eksizyon &ncesinde bir
miktar BOS bosaltiimasi gerekebilir. Kist igerigi var ise bir igne
ya da anjiyoket yardimi ile kist mayi aspire edilir. Mural nédul
varsa total olarak eksize edilmelidir. Kist duvar mimkinse
cikartiimalidir, ancak duvar eksizyonu zor olan olgularda duvar
radyolojik olarak kontrast tutmuyorsa total olarak ¢ikartiimaya
ugrasilmamalidir. Kontrast tutan lezyonlarda ise mimkinse
kist duvari ve mural nodul tamamiyla ¢ikartiimaldir (Sekil 2).
Bunlar cikartiimadigi takdirde niks ihtimali ylksektir. TUmor
eksizyonu sonrasinda genellikle duraplasti yapilmasi gerekir.
Dura mater mutlaka su sizdirmaz sekilde kapatiimaldir. EGer
ameliyat esnasinda hidrosefali varligi mevcut ise EVD ve sant
uygulanabilir (21). Villarejo ve ark.’nin yaptigi 203 olguluk bir
calismada 181 hastada (%89) ameliyat esnasinda hidrosefali
varligi mevcutmus ve 90 hastaya EVD uygulanmistir (27). Kirk
hastaya ise daha sonra kalici olarak ventriklloperitoneal sant
uygulamasi yapilmistir (5,27).

Grade 1 ve 2 serebellar astrositomlarda cerrahi tedavi
sonrasinda radyoterapi ve kemoterapi verilmemelidir. Ancak
grade 3 ve 4 serebellar astrositomlarda radyoterapi ve
kemoterapi uygulanmasi gerekir. Grade 3 ve 4 astrositomlar
tim serebellar astrositomlar iginde yaklasik %5’lik bir orani
olusturur (10).

Sekil 2: Mural nodill olan bir pilositik astrositom olgusunun
intraoperatif gériintisiinde mural nodil ve gevresinde kist duvari
izlenmektedir.
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Cerrahi tedavi komplikasyonlari arasinda serebellar mutizm,
BOS fistill, psédomeningosel, menenijit, ataksi, loj icinde
hematom ve hidrosefali sayilabilir. Serebellar mutizmin nedeni
net olarak agida kavusturulamamistir, ancak aylar igerinde
diizelebilmektedir. Hidrosefali kalici olursa ventrikiloperitoneal
sant uygulanmasi gerekir. Niks orani disik olup erken
tekrarlayan olgularda cerrahi tedaviye ek olarak radyoterapi
veya kemoterapi uygulanabilir.

Son yillarda molekiler biyoloji ve genetikteki gelismelerle
beraber glial timoérlerde de kisiye 6zgu tedaviler 6n plana
cikmaktadir. Ozellikle disik grade’li gliomalarda RAS/
RAF/mitogen-activated protein kinaz yolagi, tirozin kinaz
reseptorleri, EGFR, PDGFR, BRAF/MAPK sinyal yolagi ve
PI3 K/mTOR sinyal yolagi en ¢ok arastirilan potansiyel tedavi
hedefleridir (16). Bunlara yodnelik hedeflenmis tedaviler ile
gelecekte astrostiomlarin da tedavisi mimkin olabilecektir.

B PROGNOz

Prognoz acisindan en &nemli kriterler timorin rezeksiyon
derecesi, yerlesim vyeri, boyutu ve histolojik tipidir (27).
Tine ve ark.’nin yapti@i bir calismada gros total rezeksiyon
yapllmis hastalar ile parsiyel rezeksiyon yapilmis hastalar
arasinda yasam sureleri agisindan belirgin fark oldugu (GTR:
%93, parsiyel rezeksiyon: %46) gozlenmistir (25). Pilositik
astrositomlarda 10 yillik sag kalim orani %80 ile %100 arasinda
degisen oranlarda bildirilmistir (4). Yine Tine ve ark.’nin yaptig
calismada rezeksiyon sonrasi yapilan radyoterapinin prognoza
belirgin etkisinin olmadigi gézlenmistir (25). Prognozu en
koétl olan serebellar astrositomlar beyin sapina invaze olmus
timorlerdir. Cerrahi basari sansinin az olmasi nedeni de yasam
sirelerinin dismesinde bir etken olarak karsimiza ¢cikmaktadir.
Malign transformasyon benign serebellar astrositomlarin
cok az bir kisminda (yaklasik %5) gériilmektedir. invazyon
gosteren timodrlerde prognoz iyi olmayip 5 yillik yasam suresi
%30 olarak belirtilmistir (13).

B SONUG

Serebellar astrositomlar 6zellikle ¢ocukluk cagi posterior
fossa tUmodrlerinde sik karsilasilan timérler arasinda ilk
siralardadir. Pilositik astrositomlar prognozu en iyi olan
cocukluk ¢agi tumorleridir. Genellikle benign karakterli olup
cerrahi tedavi tedavide ilk secenektir. Benign karakterli
serebellar astrositomlarda gros total rezeksiyon ile tam
kir saglanabilir. Prognoz icin asil kriterler total rezeksiyon
yapilmasi, timoérin tipi, boyutu ve lokalizasyonudur. Son
yillarda gérintileme ydntemlerinde ve cerrahi tekniklerde
gelisme olmasi sonucunda 6zellikle benign lezyonlarda yasam
slreleri daha da ylUkselmis olup 5 yillik yasam slresi %95-
100, 10 yillik yasam slresi %94 oranindadir (6). Radyoterapi
ve kemoterapi tedavide ilk secenek olmayip, tekrarlayan
olgularda ya da malignite g&steren olgularda uygulanabilecek
bir tedavi yontemidir.
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