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Ozet: Calismanin amaci, meningiomlarda rastlanan
karyotipik anomalileri tanimlamak, timérlerin
histopatolojik ozellikleri ve yerlesim yerleri ile birlikte
degerlendirmektir. Sitogenetik analizler 28 olguluk calisma
grubundan kurulan hiicre kiltiirlerinden elde edilen
metafazlarin GTG-bandlama yontemiyle gerceklestirildi ve
degerlendirmeler ISCN 1995’e uygun olarak yapildi. Elde
edilen verilere gore, kromozomal anomalisi olmayan olgu
sayis1 10(%36), sadece monozomi 22°li olgu say1s1 8 (%28.6),
monozomi 22'ye ek olarak 1., 4., 8., 10,, 12, 15, 17,, 19,, ve
20. kromozomlarla, X ve Y kromozomlarina ait anomalilere
sahip olgu sayis1 10(%36) idi. Toplam kromozomal anomalili
olgu sayis1 18(%64) olarak saptandi.Olgularin ikisinde
kompleks translokasyonlar, birinde klonal olarak
degerlendirilemeyen gesitli vapisal kromozomal anomaliler
izlendi. Diger olgularda gesitli otozomal kromozomlara ve
cinsiyet kromozomlarina ait kayiplar mevcuttu.
Histopatolojik tiplemede meningotelyal olan olgularin
altisinda, fibroblastik olan olgularin {iglinde, transisyonel
olan olgularin dérdiinde, psammamatoz, angioblastik ve
anaplastik olan olgularin ise tiimiinde karyotipik anomali
mevcuttu. Kromozom anomalileri ve tiimériin yerlesim yeri
arasindaki iliski gdzden gegirildiginde, karyotipik anomali
saptanan 18 olgudan 12’sinde timor'iin beyin
konveksitesine yerlestigi goriildii. Sonuglarimiza gore,
meningiomlarda kromozom 22'nin sik kayba ugramasimin
yaminda, gesitli diger klonal karyotipik anomaliler ortaya
ctkmakta, biyolojik ve patolojik bulgularin gesitliligine yol
agmaktadir.

Anahtar Kelimeler: kromozomal anomali, meningiom,
monozomi 22, sitogenetik

Abstract: The aim of this study was to identify the most
frequent karyotypic abnormalities in meningiomas
associated with histopathology and anatomic sites of
tumor origin. Cytogenetic analysis of 28 cultured human
meningiomas were performed by GTG-banding and
evaluated according to ISCN 1995. It was revealed that
10(% 36) had normal karyotype, 8 (% 28.6) had monosomy
22 which was the sole abnormality and 10 (% 36) had
structural abnormalities or loss of chromosomesl 4, §, 10,
12, 15,17, 19, 20, X and Y in addition to monosomy 22.
Various chromosomal abnormalities were found in 18 (%
64) of these cases. Two cases exhibited complex
translocations, in one patient various types of structural
and numerical but non-clonal chromosomal abnormalities
were found. Numerical alterations involving autosomal
and sex chromosomes were detected in others. Karyotypic
abnormalities were detected in six of meningothelial and
three of fibroblastic and four of transtional, and all of
psammomatous, angioblastic and anaplastic
meningiomas. Correlation between tumors locations and
their karyotypes were evaluated and it was seen that 12
of 18 cases whose tumors were located on the brain
convexity had chromosomal abnormalities. Our results
illustrated that, in addition to the frequent loss of
chromosome 22, numerous other clonal karyotypic
abnormalities exist in meningiomas, reflecting the
heterogenity of biological and pathological findings.

Key Words: chromosomal abnormalies, cytogenetics,
meningioma, monosomy 22.
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GIRIS

Meningiomlar beyin disindan araknoidin
meningotelyal hiicrelerinden koken aldig1 varsayilan
selim hiicre yapis1 ve klinik seyri olan tiimorlerdir.
Nadir olarak yerlesim yeri, histopatolojik ozellikleri,
lokal davraruglar ve uzak metastazlari ile malign
ozellikler gosterirler (5, 7).

Meningiomlar sinir sisteminin sik gortilen primer
tiimorlerindendir. Tim intrakraniyal primer beyin
timorlerinin %13 - 19’unu ve intraspinal tiimoérlerin
%25'ini olugtururlar (1,3,18). Meningiomlarmn bir kismi
olume kadar belirti vermemekte ve ancak yapilan
otopsilerde saptanabilmektedir (25).

Meningiomlarin etyolojisi tam olarak
bilinmemektedir. Timor olusumunun genetik
temellere dayandig: artik biiyiik 6lgtide kabul
edilmektedir. Meningiomlarda gozlenen sitogenetik
diizensizlikler de bu goriisii desteklemektedir. En sik
rastlanan kromozomal diizensizlik 22. kromozomun
tiimiiniin ya da bir parcasinin kaybidir. Kromozom
22 disindaki diger kromozomlara ait yeniden
diizenlenmeler veya sayisal diizensizlikler de
tanimlanmustir (4,6,7). Monozomi 22 tiimérogenezisin
erken déneminde gerceklesmektedir. Buna karsilik,
translokasyonlar, disentrik ve ring kromozomlar,
markerler iceren kompleks karyotipler daha sonraki
donemlerde ortaya gikmakta, histopatolojik atipi ve
agresiflik ile birlikte goriilmektedir.

Bu gahsmada, meningiomlara 6zgii ve siklikla
tekrarlayan sayisal ve yapisal kromozom
diizensizliklerini tesbit etmek, hastaligin prognozu
acisindan klinisyenleri yonlendirici sonuclara
ulasabilmek ve ayrica ileride yapilmasi diistintilen
molekiiler calismalar icin alt yap: olusturabilmek
amaclanmustir.

GERECLER VE YONTEM

Selguk Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Genetik
Bilim Dali ve Norosiriirji Anabilim Dal tarafindan
1997-1999 yillar:1 arasinda ytriitiilen ¢alismaya
meningiom Ontanis1 almis olan 36 olgu dahil edildi.
Tiimérlerin histopatolojik degerlendirilmesi S.U.T.F.
Patoloji ABD'de yapild1.

Ameliyat edilen olgulardan elde edilen tiimor
dokusu steril transport soliisyon igeresinde Tibbi
Genetik Doku Kiiltiirii Laboratuvarina ivedilikle
gonderildi. Doku, steril sartlarda makas ve pensle
koterize edilmis tiimor ve yag dokusundan
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temizlenerek, iki kere steril besiyeri ile yikandi, daha
sonra steril bistiiri yardimiyla kiiglik parcalar haline
gelinceye kadar parcalandi. Ugadet kiiltiir ekim kabina
(T 25 flask) %10 FCS, %1 penisilin-streptomisin
soliisyonu, %1 L - Glutamin igeren RPMI 1640
besiyerinden 3 ml konuldu ve alt ist edilerek ekim
kaplarinin ig¢ ylizeyi 1slatildi. Doku pargalart steril
pastor pipeti yardimiyla ekim kaplarinn tabanina
yayilarak yapistirild1 ve boylece eksplantat hiicre
kiilttirleri kuruldu. 37°C’de %5 CO, igeren etiivde ters
olarak 5-6 saat inkiibasyona birakilan kiiltiir ekim
kaplari alt tst edilerek, iki glin stre ile kiiltiirlere hig
dokunulmadi. Bu siire sonunda kiiltiirler invert
mikroskopta kontrol edilerek, her giin diizenli olarak
takip islemi yapildh. Belirli araliklarla, sabah saatlerinde
olmak kaydiyla besi ortami degistirildi. Uygun sayida
mitoz sikligina ulasildig: giin “harvest” islemi
uygulanda. Kiiltiir kabina son konsantrasyonu 0.2 mg
/ ml olacak sekilde kolsisin ilave edildi. Kiiltiirler 2-6
saat 37 °C’de % 5 CO, i etiivde inkiibe edildi. Tripsin-
EDTA (%0.05) ile kiltiir ekim kaplarinin tabanindan
sokiilerek toplanan hiicreler santrifiijlenerek
qoktiiriildii. Ustte kalan kisim atilarak hipotonik
soliisyon (0.075 M KCI) ilave edildi ve 37°C’'de 20
dakika inkiibe edildikten sonra santrifiijlenerek listte
kalan kisim atilds, 3:1 metanol:asetik asit ile fiksasyon
islemi uygulanda. Fiksasyon islemi ti¢ kez tekrarlandu.
Rutin gekilde hazirlanan, ti¢ gin oda sicakhiginda
kurutulan preparatlar Seabright'in modifiye GTG-
bandlama teknigi kullanilarak bandlandi (21, 31).
Arastirmaya dahil edilerek metafaz elde edilen
olgularin preparatlari incelenerek gozlenen sayisal ve
yapisal kromozomal diizensizlikler ISCN 1995’e gore
degerlendirildi (15). Karyotiplenecek metafazlar
Macintosh PSI bilgisayarda MacKtype 5.5 programiyla
karyotiplenerek Epson SC 850 (AT) yazicida baskilan
yapild1

SONUCLAR

Meningiom 6n tanisi ile ameliyat edilen 36 olgu
materyalinin dordii yiizeye tutunamama ve yeterli
metafaz elde edememe, bir tanesi bakteriyel
kontaminasyon ve iicii histopatolojik tanimin
meningiom ile uyumlu olmamas: sebebi ile
degerlendirme dis1 birakildi. Geriye kalan 28 olgu
calisma grubunu olugturdu. Kromozom analizleri
gerceklestirilen toplam 28 olgunun cinsiyet, yas,
patolojik tani, tiimor yerlesim yeri ve karyotipik
bulgular1 Tablo I'de 6zetlendi. Tablodaki verilere gore
aragtirma grubunu olusturan olgularin 19'u (%68)
kadm, 9'u (%32) erkek idi. Kadin olgularin yaglar 28-
66 y1l (ortalama 50.3), erkek olgularin yaslar ise 35-66
yil (ortalama 53.7) arasinda dagihim gosteriyordu.
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Tablo I: Meningiomlu olgularin histopatolojik ve kromozomal bulgulari

Hasta no|Cins |Yas |Patolojik Tam1 |Anatomik  |Kiltir Metafaz |Karyotip
Lokalizasyon |Glin Sayisi|Sayis:
1 K 66 |Psammomatdz |Konveksite 22 8 45,XX,-22[5]
44,X,-14,-22[3]
2 K 34 |Angioblastik  |Posterior 16 12 45,XX,-22
fossa
3 K 63 |Meningotelyal [Konveksite 21 14 46,XX
4 K 64 |Meningotelyal [Konveksite 7 11 45,XX,-22[5]
45, XX, r(10)(::pld—g26::),-22 [3]
46, XX t(2;,7)(2pter—2q31::7q32—qter;
7pter—7q32::2g31—2gter),del(6)pter—q12:) [3]
5 K | 49 |Fibroblastik Bazal 15 7 46,XX
6 E 66 |Anaplastik Konveksite 12 6 45,XY ,-22[3]
45,XY,t(4;7),(dpter— 4q28::7p15—
7pter;7qter— 7pl15:4q28— 4qter),-
8,1(10;22)t(10;22)(10qter— 10p12::22p11—
22pter),(22qter— 22p11::10p12—
10pter),del(4)(pter—q13:), del(11)(pter—
ql14:),-15,+mar[3]
7 K 45 |Transisyonel |Konveksite 13 18 46, XX
8 K 34 |Transisyonel |Konveksite 20 10 46, XX
9 K 42 |Transisyonel |Konveksite 13 10 45,XX,-22
10 K | 42 |Meningotelyal [Posterior 11 14 46,XX
fossa
Tl K 63 |Fibroblastik Konveksite 12 11 46, XX
12 E 47 |Anaplastik Konveksite 18 9 46,XY[5]
44,XY,-22,-22[4]
13 K 53 |Transisyonel [Bazal 16 8 45,XX,-22
14 K 36 |Meningotelyal [Konveksite 18 15 45,XX,-22
15 K 56 |Psammomatoz |Bazal 15 19 45,XX,-22
16 E 63 |Transisvonel |[Konveksite 12 14 46, XY
17 K 44 |Fibroblastik Konveksite 19 8 45,XX,-22 [4]
45,XX,-19,-22+mar [4]
rasteele telomerik asosiasyonlar ve
disentrikler
18 E 35 |Fibroblastik Konveksite 15 13 45,XY,-22[7]
44,XX,-1,-22[6]
19 K 65 |Transisyonel [Spinal 17 6 46,XX
20 K 55 |Meningotelyal [Konveksite T2 14 45,XX,-22[6]
44,X,-X,-22[5]
end 44,X,-X,-22[3]
rastgele 4., 8., 12., 17., 19. ve 20.
kromozomlarda
kayip
21 K | 56 |Meningotelyal |Bazal 16 16 146,XX[11]
44,XX,-17,-22[5]
22 E 65 [Meningotelyal [Bazal 23 13 45,XY,-22
23 K 28 |Fibroblastik Konveksite 21 9 45,XX,-22
rastgele disentrik, ring, miinit kromozomlar,
endomitoz
rastgele 8,17, 19, 20. kromozomlarda kayip
24 E 42 |Transisyonel |Konveksite 11 28 45,XY,-22
25 E 53 |Meningotelyal |Konveksite 10 6 46,XY
26 E 63 |Meningotelyal |Konveksite 21 8 46, XY
27 E 50 |Transisyonel [Konveksite 18 14 |46,XY[5]
45,XY,-22[5]
44,X,-Y ,-22[4]
28 K 61 |Meningotelyal |Spinal 18 22 45,XX,-22
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Tablo II: Meningiomlu olgularin karyotipik bulgularina gore dagilimu

Olgu Kadmn Erkek
Karyotip Sayist Olgu Sayisi Olgu Sayis1 | Kadin/Erkek
Normal karyotip 10 7 3 23/1
Sadece monozomi 22 iceren karyotip 8 6 2 3/1
Monozomi 22 + diger kromozomal 10 6 4 1.5/1
anomaliler
Toplam 28 19 9 2.1/1

Tablo III: Meningiomlu olgularda tiimérlerin histopatolojik dagilim

Tumoriin histopatolojik tipi Hasta sayisi Anormal karyotipli olgu sayist (%)
Meningotelyal 10 6(33.3)
Fibroblastik 5 3(16.7)
Transisyonel 8 4(22.2)
Psammomaloz 2 2 (11.1)
Angioblastik 3 1 (5.6
Anaplastik 2 2(11.1)
Toplam 28 18 (100)
Tablo IV: Meningiomlu olgularda timorlerin yerlesim yerlerine gére dagilimu
Normal Karyotipli Anormal karyotipli
Anatomik yerlesim Olgu Sayist Olgu Sayis Olgu Sayisi(%)

Bazal 5 1 4(22.2)
Konveksite 19 7 12 (66.6)
Posterior Fossa 2 1 1(5.6)
Spinal Kord 2 1 1(5.6)
Toplam 28 10 18 (100)

Sitogenetik bulgulara gore 10 olgunun karyotipi
normaldi. Olgularin 18’inde (%64) anormal karyotip
saptandr: sekiz (%28.6) olguda monozomi 22, on
(%36) olguda monozomi 22’ye eslik eden ek sayisal
ve yapisal klonal anomaliler mevcuttu. Monozomi
22’'ye ek olarak kromozomal anomalisi olan biri
erkek, biri kadin iki hastada kompleks
translokasyonlar mevcuttu. Geriye kalan olgularda
monozomi 22'ye eslik eden gesitli kromozomlari
igeren sayisal klonal anomaliler bulunmakta idi. Bu
olgulardan birinde yaygin disentrikler, ring, marke,
mintite kromozomlar ve endomitoz mevcuttu.
Olgulara ait bazi karyotip 6rnekleri Sekil 1-3'de
verildi. Kromozomal diizensizliklerin olgularin
cinsiyetine gore dagilimi Tablo II'de goriilmektedir.

Patoloji raporlar1 esas alimmmak iizere yapilan
histopatolojik degerlendirme sonucu olgular alt1 ana
grupta toplandi Tablo III. Anormal karyotip en sik
menigotelyel (% 33.3), en az angioblastik (% 5.6)
meningiomlarda goriildii.

Meningiomlarin 19u (%68) beyin konveksitesine,
besi (%18) bazaline, ikisi (%7) posterior fossaya ve ikisi
(%7) spinal korda yerlesim gosteriyordu. Anormal
karyotip en sik beyin konveksitesine (%66.6), en az
posterior fossa ve spinal korda (%5.6) yerlesim
gosterenlerde saptand: Tablo IV.

TARTISMA

Calismamizda, normal kromozom kurulusuna
sahip olgu orami %36, saf monozomi 22'li olgu oram
% 28.6, monozomi 22'ye eslik eden karyotipik
anomalilere sahip olgu ise %36’dir. Yapilan
calismalarda monozomi 22 oram1 % 20-36 olarak
bildirilmistir (22,34) Verilerimiz literattir verileriyle
uyumludur. Insan meningiomalarinda monozomi
22'nin ortaya ¢ikisinin rastgele olmadig: ve
kromozomal degisikliklerin belirgin bir degisim seyri
izledigi ortaya konmustur (2, 4, 35). Zang (35)'in
bulgularina gére baz1 meningiomalar baslangigta
higbir kromozomal anomali sergilemezken, bazilar
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Sekil 3: 6. Olguya ait karyotip 6rnegi

Karyotip: 45, XY,t(4;7),(dpter —4q28::7p15— 7pter;7qter—7p15:4q28— 4qter),-8,
t(10;22)(10qter—10p12::22p11—22pter), (22qter — 22p11::10p12—10pter),
del(4)(pter — q13:), del(11)(pter — q14:),-15,+mar(3]

normal karyotip/monozomi 22 mosaisizmine
sahiptirler. Mozaik yapiy1 daha sonra saf monozomi
bunu da bir ya da daha fazla kromozomun kaybr izler.
Daha sonra da kromozomal yeniden diizenlemeler
(translokasyonlar, ring, disentrik ve marker
kromozomlar v.b.) tabloya eslik eder. Normalden
anormal karyotipe dogru kronolojik bir gidis soz
konusudur.

Inceledigimiz toplam 28 olgudan 10'nunda (%36)
monozomi 22ye eslik eden kromozom anomalileri
saptanmistir. Bu anomaliler ¢oklukla ilave bir
kromozomun kayb1 seklindedir. Monozomi 22"ye eglik
eden kromozom kayiplari gesitli aragtiricailar tarafindan
da gosterilmistir (4,5,17,22,23). En sik rastlanan
kayiplar1.,,4.,8,12,15,,17.,19.,20. kromozomlara ve
X veY kromozomlarina aittir. Y kromozomu kaybi da
meningiomlarda sik olarak bildirilen bir anomalidir
(20,35). Aslinda Y kromozomunun kayb1 yalnizca
meningiomlarda degil, pek gok kotii huylu tiimérde
gozlenmis ve timore spesifik bir anormallik olmadig1
one siirilmiigtiir (8). 1ki olguda kompleks
translokasyonlar tesbit edilmis ve bu olgularin niiks

meningiom oldugu saptanmistir. Bu durum karyotipik
diizensizliklerin orani ile timor agresifligi arasinda bir
iliski oldugunu bildiren calismalan destekleyen bir
sonug olarak degerlendirilmistir (27, 35).

Calismamizda yalnizca bir olguda hiperploidi
izlenmistir (31) 267 meningiomy1 kapsayan bir seride
sadece 15 vakada hiperploidi saptanmug, ote yanda
bagka bir seride ise hi¢ hiperploidi gozlenmemisgtir
(4,31). Bu durum da hiperploidinin meningiomda
nadiren goriilen bir yapisal diizensizlik oldugu
goriisi ile uyumlu olarak degerlendirilmistir
(Tablo I).

Meningiomlarmn kadinlarda erkeklere nazaran
daha sik gortldiigii bildirilmistir. Cesitli serilerde
kadin erkek orani 1.8-2.6 arasinda degismektedir
(6,28,35). Meningiomlarin karyotipik ozellikleri ile
cinsiyet arasindaki iliski degerlendirildigi zaman hem
monozomi 22’ye sahip olan bulgularin, hem de
monozomi 22’ye ilave kromozom diizensizlikleri
tagtyan olgularin cinsiyet oranlar1 arasinda anlamh
farkliliklar olmadig bildirilmistir (22, 36).
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Ancak bu ¢alismada monozomi 22 iceren
olgularda kadin erkek orani 3/1; ilave kromozom
diizensizligi iceren olgularda 1.5 olarak bulundu.
Literatiirde bildirilen verilerden farkl olan bu
sonuglarin olgu sayimizin smirh olmasindan
kaynaklanmuis olabilecegi diistintilmiistiir. Karyotipik
farkliliklara ragmen, meningiomlara kadinlarda daha
sik rastlanmasinin nedeni tiimorogenezisde hormonal
modiilasyonun varhgiyla agiklanabilir (16).

Meningiomlarda ttimorin karyotipi ile
histopatolojik yapisi ve klinik seyir arasindaki iliskinin
varhgiise tarigmalidir. Bazi aragtirmacilar fibroblastik
timorlerde meningotelyal tiimorlere nazaran daha
yiksek oranda anormal karyotipik bulgulara
rastlandigini bildirmislerdir (7,11). Casalone ve ark (6)
psammomattz meningiomlarda, Al Saadi ve ark (4)
transisyonel ~ meningiomlarda  karyotipik
diizensizliklerin oranini ytiksek olarak saptamslardir.
Griffin ve ark (13) ise karyotipik diizensizliklerin tiim
histopatolojik tiplerden esit oranda goriildiigiint (%45-
50) sadece fibroblastik tipde bu oranin yiiksek
oldugunu (%76) bildirmislerdir. Farkl aragtirmalardan
elde edilen sonuglar karsilastinldiginda karyotip ve
histopatolojik alt gruplar arasinda kesin bir iligkinin
var oldugu séylenememektedir. Calismamizda
meningotelyal tiimorlerin altisinda, transisyonel
tiimorlerin dordiinde, fibroblastik tiimérlerin tiglinde
karyotipik dtizensizlikler saptanmustir. Psammomatoz,
angioblastik ve anaplastik meningiom tanisina sahip
olgularin timiinde ise karyotipik anomali mevcuttur.

Kromozomal diizensizlikler ve timortin yerlesim
yeri arasinda ilging bir iliskiye dikkat ¢ekilmis ve
konveksiteye yerlesen tiimorlerin cogunda monozomi
22 ve kompleks karyotiplerin saptandig: ileri
stirdlmistiir (33). Bizim cahsmamizda da karyotipik
diizensizlikler saptanan 18 olgudan 12'si konveksitede
yer almaktadir. Deprez ve ark (10) bazale yerlesen
timorlerin kadinlarda daha sik goriildigiini
bildirmislerdir. Bizim calismamazida da bazale
yerlesen bes tlimorden dordiiniin karyotipik
anomaliye sahip oldugu ve bu olgulardan ticliniin
kadm oldugu ve bulgularimizin Deprez ve ark (10)'un
bulgulari ile uyumlu oldugu goraldu.

Solid tlimorler ister benign, ister malign olsunlar
kontrolsiiz biliylime genetik instabiliteye yol
acmaktadir. Bunun sonucunda da karyotipik olarak
sayisal ve yapisal diizensizlikler ortaya ¢gitkmaktadir.
Meningiomlar1 karyotiplemek tiimor agresivitesi
yiiksek hastalarn tanimlamada sitogenetik bulgularin
bir indikator olarak kullanilmasini saglayabilir. 22.
kromozom {izerinde yer alan tiimor baskilayici bir
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genin veya genlerin varhgma ve bunun
meningiomlarda genetik tetikleyici faktor olduguna
dikkat cekilmistir (12,19).

Meningiomlarm gelisiminde NF2 genindeki
mutasyonlarin ilk basamakta yer aldigr ve MNI,
BAM22 gibi kromozom 22 iizerinde yer alan bilinen
veya bilinmeyen genlerin rol oynadigi ileri
stirtilmiuistiir. (19, 24, 26, 29). NF2 geni 22q12 bolgesinde
yer alan timor baskilayici bir gendir ve bu genin tirtinti
olan merlin proteini intramolekiiler etkilesimle hiicre
tizerinde negatif bir blytme kontrolu
gerceklestirmektedir (14). Menigiomlarda 22q’daki
heterozigozite kaybimin (%50- 70) tek hedefinin NF2
geni oldugu ve bunun sonucunda merlin
ekspresyonda kaybin ortaya ciktigi one stirtilmektedir
(32). Ayrica, malign ve atipik meningiomlarin
patogenezinde telomeraz aktivitesinde gortilen artigin
kritik bir basamak oldugu diistintilmektedir (9). Hem
telomerik hem de sentromerik instabilite
meningiomlarda kromozom anomalilerinin
progresyonuna yol agabilmektedir (30). Sonug olarak,
farkl1 karyotipik anomalilerin ortaya qikis
meningiomlarda biyolojik ve patolojik bulgularin
cesitliligine yol agmaktadir.

Sitogenetik olarak tesbit edilemeyecek kadar
kiiciik delesyonlarin, timdr supressor gen
kayiplarinmn, heterozigosite kaybina yol agabilecek
nokta mutasyonlarimin ve onkogenik aktivasyonun
saptanabilmesi icin molekiiler calismalarin devreye
sokulmasiyla, elde edilecek verilerin artmasi, yakin
gelecekte meningiom patogenezini daha iyi
aydinlatmaya yardimar olacaktir.
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