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Santral norositoma ilk 1982'de Hassoun ve ark. tarafindan tanimlanmistir. Tim intrakraniyal timorlerin yaklasik %0.1-0.5'ini olusturmaktadir.
Tumor klasik olarak 3. dekaddaki genc eriskinleri etkiler. Genellikle lateral ventrikilin 6n kisminda bulunurlar. Cesitli lokalizasyonlarda
ekstraventrikller nérositoma rapor edilmistir. Tipik klinik belirtisi, obstriktif hidrosefali ile alakali semptom ve bulgulardir. Santral nérositoma
iyi prognozlu WHO grade 2 tiimdrdir ve malign klinik gidis nadirdir. Benign histopatoloji ve klinik gidise ragmen total rezeksiyon sonrasi
kraniospinal yayilim ve niiks bildirilmistir. Bu timérin altin standart tedavisi miimkunse total rezeksiyondur. Radyoterapi, atipik nérositoma
ve inkomplet rezeksiyonlu hastalarda gereklidir. Gamma knife tedavisi cerrahi sonrasi kigiik rezidiler icin uygun bir yontemdir. Kemoterapi
rekirren timdrli hastalarda nadiren kullaniimaktadir.

ANAHTAR SOZCUKLER: Santral nérositoma, Cerrahi, Radyoterapi, Stereotaktik radyocerrahi, Kemoterapi, MIB-1 LI

ABSTRACT

Central neurocytoma (CN) was first deccribed by Hassoun et al. In 1982. Central neurocytomas are 0.1-0.5% of all intracranial tumors. Classically,
the tumor affects young adults at the third decade. Generally, they are found in the anterior portion of the lateral ventricle. Extraventricular
neurocytomas have been reported in a variety of locations. The typical clinical manifestation is consistent with the signs and symptoms
associated with obstructive hydrocephalus. CN is WHO grade 2 tumor with a favorable prognosis and malignant clinical course is rare. It has
been reported craniospinal spread and recurrence after total resection despite the benign histopathology and clinical course. Gold standart
treatment for this tumor is a total resection whenever possible. Radiotherapy is necessary for patients with incomplete resection and atypical
neurocytoma. Gamma knife therapy is a suitable method for the small residues after surgery. Chemotherapy rarely used in patients with
recurrent tumor.
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GiRiS pellicidum &n bélimiindeki biiyik kitlelerde hormonal dis-

Santral norositoma ilk Hassoun ve ark. tarafindan 1982'de fonksiyon gérilebilir (2,18).

tanimlanan, genellikle 30 yas altindaki genc eriskinlerde Epidemiyoloji
gériilen bir timérdiir (6,9,13,21,35). Diinya Saglik Orgiitiniin
(WHO Grade 2) siniflamasinda noéronal-glial timérler gru-
bundayeralmaktadir (9). Tim intrakranial timorlerin %0.1-0.5'
sini olusturur (3,9,35). Her iki cinsiyet esit olarak etkilenmekte-
dir. Genellikle lateral ventrikil 6n yarisi, 3. ventrikdl, foramen
monro, septum pellicidum, corpus callosum ve hipotalamus
bdlgesinde yerlesir. Son yillarda ekstraventrikiler yerlesimli Lokalizasyon
norositoma olgulari giderek daha fazla bildirilmektedir. Bun-
larin yerlesim yerleri arasinda oksipital lop (12), paryetal lop
(5), frontal lop (34), hypotalamus (18), talamus (22), serebel-
lum (10,21), 4. ventrikil (33), pons (28), spinal kord (7,17,31),
cauda equina (30), retina (20), overde matir kistik teratom
(15) bulunmaktadir. Yine literatlirde seeding ile metastaz da
bildirilmistir. Klinik hikaye genellikle nonspesifik ve kisadir.
Cogunlukla kafa ici basing artisi bulgulariyla karsimiza cikar
(3,6,35). Ekstraventrikiler kitleler yerlestigi yere uygun fokal
bulgularla karsimiza ¢ikabilir. Bazen de gérme bozuklugu ve
hormonal bozukluklar olur. Ozellikle 3. ventrikiil veya septum

Diinya Saglik Orgiiti'niin(WHO Grade 2) siniflamasinda néro-
nal-glial timorler grubunda bulunmaktadir. Tim intrakranial
tiimorlerin % 0.1-0.5" ini olusturur (3,9,35). Santral norosito-
ma tanisi %72 oraninda 20 ile 40 yas arasinda konmaktadir
(14,35). Her iki cinsiyet esit olarak etkilenmektedir (6,35).

Genellikle lateral ventrikil 6n yarisi, 3. ventrikil, foramen
monro, septum pellicidum, corpus callosum ve hipotalamus
bolgesinde yerlesir. Son yillarda ekstraventrikiler yerlesimli
norositoma olgular giderek daha fazla bildirilmektedir.
Bunlarin yerlesim yerleri arasinda oksipital lop (12), paryetal
lop (5), frontal lop (34), hypotalamus (18), talamus (22),
serebellum (10,21), 4. ventrikil (33), pons (28), spinal kord
(7,17,31), cauda equina (30), retina(20), overde matiir kistik
teratom (15) bulunmaktadir. Yine literatiirde seeding ile
metastaz da bildirilmistir.
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Semptom ve Klinik Bulgular

Klinik hikaye genellikle nonspesifik ve 6 aydan kisadir
(6). Cogunlukla hidrosefali nedeniyle olan kafa i¢i basing
artisi bulgulariyla karsimiza ¢ikar (3,6, 35). Bazen de gérme
bozuklugu ve hormonal bozukluklar olur. Ozellikle 3. ventri-
kil veya septum pellicidum 6n bolimiindeki biyik kitlelerde
hormonal disfonksiyon gortlebilir (2,18). Mental degisiklikle-
rin oldugu frontal sendrom ya da ektraventrikiiler yerlesimde
fokal norolojik bulgular gorilebilmektedir.

Radyolojik Tani

Radyolojik olarak oligodendroglioma, astrositoma, menin-
gioma, ependimoma ve koroid pleksus papillomu ayirici
tanida distndlmelidir (35). Santral noérositomanin CT
bulgulari; hidrosefali ve yaklasik %51 vakada kalsifikasyon
olan, isodens, iyi sinirli, yuvarlak, bazen multilobule olabi-
len ventrikdl ici kitledir (6, 35). Tumor hafifce kontrast tutar.
Kistik dejenerasyon alanlarindan dolayr heterojen borintd,
timoriin BOS dolanimini bozmasindan dolayi olan hidrosefali
gorulebilir. Nadir de olsa intraventrikiler ve intratimoral ka-
nama saptanabilir (35). Nadiren de parankimal infiltrasyon ve
etrafinda hipodens 6dem alani olabilir.

MRI' da T1 agirhkh goériintilerde iso-hipointens, T2 agirlikli
gorintilerde iso-hiperintens, heterojen olarak gozikir
(Sekil TA) (35). Timor icindeki blyuk venlere bagh serpengin6z
bosluklar gorilebilir. Kalsifikasyonlara ait diistk sinyalli alanlar
gorilebilir. Kontrast madde enjeksiyonu sonrasi da hafif-orta
ve homojen olmayan bir tutulum gézlenir.

Serebral anjiyografi bulgulari nonspesifiktir. Koroidal, perikal-
lozal ve lentikilostriat arterlerden beslendigi gorilebilir
(22). Buna ragmen bircok vakada timor anjiyo gorintlsa
avaskulerdir.

Radyolojik olarak ventrikdil icinde saptanabilen astrositomlar
ve ependimomlarda genellikle intratimoral kist ve kalsi-
fikasyon gorilmez (6). Ependimomlar daha ¢ok cocukluk
yaslarinda ve 4. ventrikiilde gorilmektedir (35). Meningiomlar
genellikle daha ileri yaslardaki bayanlarda gorilir ve ventri-
kalin trigon boélgesinde yerlesir. Kalsifikasyon siktir. Kontrast
tutulumu ise daha glclidar (35). Oligodendrogliomlar ise
daha ¢ok frontotemporal bélgede yerlesir ve ventrikiil icinde
daha az siklikla bulunur. Tumor ici kalsifikasyon daha sik ve
blyuktlr (35). Sonug olarak geng hastada, lateral ventrikdl
icinde, kalsifikasyon iceren ve hafif contrast tutan lezyonda
oncelikli santral nérositoma akla gelmelidir (35).

Sekil 1: A) T1

agirhikl aksiyal MR
goriuntusiinde heterojen,
hipo-isointens, lateral
ventrikdl ici yerlesimli
kitle gorilmekte.

B) H&E boyama.

C) snaptofizin (+)
boyanma.

D) GFAP (-)
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Patoloji ve Inmiinohistokimya

WHO Grade 2, noronal-glial timorler grubunda yer almakta-
dir. Septum pellicidum, forniks veya lateral ventrikil duvarin-
daki glial ve néronal farklilasma yetenegine sahip, bipotent
prekirsor hiicrelerden postnatal olarak santral nérositoma
gelistigi dusunilmektedir (6). 1982'de ilk tanimlandiktan sant-
ral nérositoma tanisi immunoreaktif ve elektronmikroskobik
calismalar sayesinde artmistir. Bircok oligodendrogliom tanisi
alan timorldn bu gelismeler sayesinde santral nérositoma
oldugu anlasilmistir (35). Ozellikle frozen kesit incelemele-
rinde oligodendroglioma agisindan dikkat etmek gerekmek-
tedir. Oligodendrogliom, clear cell ependimom, clear cell
menengiom, demyelinizan hastaliklar, serebral néroblastoma
ve mediilloblastomadan ayirici tanida immdiinohistokimyasal
ve elektronmikroskopi kullaniimaktadir (21).

Tumor makroskobik olarak kesit yizi tanecikli, gri, kolay
parcalanabilen, yer yer kalsifiye olabilen bir timordir (6,9).
Nekroz ve kistik olusum sik olarak gézlenebilir (6).

Histopatolojik olarak oligodendrogliomlarla oldukca ben-
zerlik gosterir (6). Hucreler uniform, kiicik, yuvarlak veya
poligonal gériinimdedir (Sekil 1B-D) (6,9). Seffaf sitoplazma,
yuvarlak ve ince kromatinli niikleus, mikrontikleoluslar ve
oligodendroglioma ile benzerlik gosteren perintikleer halo
mevcuttur (6). Kromatin paterni oligodendroglioma ve epen-
dimomadan daha incedir. Timor icinde kalsifikasyon sapta-
nabilir. Oligodendrogliomada ise cevresel kalsifikasyon daha
agir basar. Santral nérositomayi oligodendrogliomadan ayirt
etmek icin eozinofilik fibriler zon yardimci olabilir.

immiinohistokimyasal tanida vezikil membrablarinda bu-
lunan, glikoprotein yapisindaki sinaptofizin pozitifligi ¢ok
onemlidir ve yuksek derecede spesifiktir (Sekil 1B-D) (6, 21,
35). NSE (noron spesifik enolaz) pozitifligi 5nemlidir fakat n6-
roendokrin spesifitesi tartismalidir (3,6). Santral nérositoma
sitokeratin (-), epitelyal membran antijen (-), s100 (-), GFAP
(-)dir (3). Bu oligodendroglioma ve ependimomadan farkh
boyanmaya sebep olur (21). Yalnizca biiyliyen timér dokusu-
nun kenarina yakin reaktif astrositlerde ve fibriler matriksde
beneklenme tarzinda GFAP pozitif olabilir fakat esas timor
alaninda boyanma olmaz (3).

Elektronmikroskobik olarak noronal farkhlasmaya spesifik
norosekretuvar vezikiller, noritik uzantilar ve mikrotubuller
gorilebilir. Genellikle immiinohistokimya yetersizse basvu-
rulur.

Norositomada noronal markirlardan NSE (+), sinaptofizin(+)
ve genelde GFAP(-) iken oligodendrogliomada GFAP(+), NSE
ve sinaptofizin (-)dir. Ependimomda GFAP(+) ve EMA(+),
menengiomda EMA(+) iken nérositomada bunlar negatiftir.
Primitif noral tiimdérlerden ayirim ise cogunlukla kolaydir. Me-
dulloblastom ve serebral néroblastomada NSE(+), sinaptofi-
zin (+) olmakla birlikte nikleus/sitoplazma oraninin yiksek,
mitoz ve nekrozun fazla olmasi ayirici taniyi saglamaktadir.

Patolojik acidan proliferasyon orani diisiiktir. Bazi vakalarda
mikrovaskdler proliferasyon, nekroz ve artmis mitotik akti-
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vite (MIB-1 LI %2 nin Ustiinde) gibi anaplastik ozellikler
bulunabilir (6). MIB-L1 %2 ‘nin lstlinde olmasi, santral noro-
sitomada lokal kontrol ve genel sagkalim icin 6nemli bir
prognostik faktérdir (6). Ozellikle MIB-1 LI %2’ nin (stiinde
olan vakalarda rekiirrens oraninin ve kraniospinal yayilimin
belirgin daha fazla oldugu goérilmektedir (19,29).

Soylemezoglu ve ark. 36 hastalik sunumlarinda histolojik 6zel-
likler ve cogalma potansiyelini klinik sonuglarla karsilastirmis-
lar, 150 ay boyunca MIB-1 indeksi %2 ve Ustlinde olanlarda re-
laps %63, %2 'nin altinda olanlarda %22 olarak saptamislardir
(29). Mackenzie ve ark. 15 santral norositomali hastada klinik
sonugclarla histolojik goriints ve proliferasyon potansiyelini
karsilastirmislar ve semptomatik timor rekirrensi olan tim
vakalarda MIB-1 indeksini %2'nin tstlinde bulmuslardir (9,19).

Tedavi Secenekleri ve Prognoz

Tani almaya basladigiilk yillarda benign, mitotik inaktif, total
ctkarimla kiir saglanabilen bir timér oldugu disunilirken
zaman ig¢inde grosstotal rezeksiyon sonrasi niiks saptanan
vakalar yayinlanmaya baslanmistir (9,19). Histolojik olarak
anaplazi kriterleri tasimayanlarda bile yaygin ventrikiiler veya
spinal yayilim olabilmekte, total ¢ikarim sonrasinda da niks
gorilebilmektedir (9). Bu nedenlerle santral nérositomanin
tedavisinde hala tartisilan noktalar bulunmaktadir. En 6nemli
husus komsu beyin dokusuna zarar vermeden miimkiinse
timorun total cikarilmasidir ve bu sagkalimda en onemli
noktadir (3,6). Hidrosefali icin ventrikiiloperitoneal sant
veya 3. ventrikilostomi nadiren gerekebilmektedir. Temel
cerrahi yaklasim intraventrikiler lezyon icin interhemisferik
transkallozal veya transkortikal yolla, 6zellikli durumlarda
da kombine yaklasimdir (6). Literatlirde vakalarin yaklasik
yarisinda total rezeksiyon yapilabildigi bildirilmistir (3,23,27).
5 yillik rekirrenssiz sag kalim orani komplet rezeksiyonda
%85, inkomplet rezeksiyonda % 46'dir(27).

Total rezeksiyon sonrasinda ek tedavi olarak radyoterapi
alsa da almasa da rekiirrens bildirildigi icin total rezeksiyon
sonrasi radyoterapi verilmesi konusunda da goris birligi
yoktur. Ozellikle inkomplet rezeksiyonda radyoterapi
onerilmekle birlikte komplet rezeksiyon sonrasi éneren az
sayidayazivardir (3,11,16,26). Adjuvant radyoterapi sayesinde
inkomplet rezeke edilen tlimorlerde 5 yillik progresyonsuz
sagkalim oraninin %46'dan %83'e ciktigl bildirilmektedir
(27). Buna ragmen erken dénemde verilmesi ya da radyolojik
olarak timor progresyonuna kadar beklenmesi konusu net
degildir. Karar verirken radyoterapinin kisa ve uzun vadedeki
yan etkileri, nérositomanin genel olarak benign gidisatli
klinigi, daha az sikliklada olsa anaplazi kriteri olmayanlarda
bile kraniospinal yayilim veya rekiirrens gorilebilecegi g6z
oniinde tutulmaldir. Genellikle benign davranisi nedeniyle
sadece tumor yataginin isinlanmasi agir basmaktadir.
Reziduel timorlerdeki temel etkisinin de kiclk arter ve
arteriollerde endotelyal proliferasyon ve hyalinizasyonla
oldugu gosterilmistir.

Bir diger etki olarak, Fujimaki ve ark.nin yazisinda radyoterapi
sonrasinda MIB-1'in %5,6'dan %0.25e geriledigi gosterilmistir
(11).
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Rades ve ark, 310 norositomali hastanin bilgilerini
retrospektif incelemisler ve total rezeksiyonun lokal kontrol
ve survi Uzerinde anlamli etkisi oldugunu, bu hastalara
verilen ek radyoterapinin ise lokal kontrol ve survi tUzerinde
ek iyilesmeye yol agmadigini bildirilmistir (23). Yine bu yazida
inkomplet rezeksiyon sonrasi radyoterapi verilmesinin lokal
kontrol Uzerine etkisi varken survi Uzerine anlamh etkisi
olmadigi vurgulanmistir (23). Schild ve ark.nin 32 hastalk
serisinde grosstotal rezeksiyon yapilan 10 hastanin 5'ine,
subtotal rezeksiyon yapilan 22 hastanin 8'ine postoperatif
radyoterapi uygulanmis. Grosstotal rezeksiyon yapilan
grupta 5 yillik lokal kontrol %100, 5 yillik survi orani ise %90;
subtotal rezeksiyon sonrasi radyoterapi yapilan grupta 5 yilhk
lokal kontrol %100, 5 yillik survi %88 saptanmis. Subtotal
rezeksiyon sonrasi radyoterapi yapilmayan grupta ise 5 yillhk
lokal kontrol %50, 5 yillik survi %71 olarak bulunmus (26). Kim
ve ark.nin 15 hastalik serisinde grosstotal rezeksiyon yapilan
7 hastanin 2'sine, subtotal rezeksiyon yapilan 8 hastanin
5'ine radyoterapi yapilmis. Grosstotal rezeksiyon yapilip
radyoterapi yapillmayan 5 hastanin 2'sinde 8 ve 21. aylarda
reklrrens saptanmis, radyoterapi alan 2 hastada ise 41 ve 94.
aylarda rekirrens kaniti saptanmamis. Subtotal rezeksiyon
sonrasi radyoterapi uygulanan 5 hastanin takiplerinde ise
timorlerin kigulup kayboldugu bildirilmis (16).

Gamma knife tedavisi, ©zellikle cerrahi sonrasi kiigiik
rezidller icin kullanilabilecek etkili bir alternatiftir. Son
calismalarda gamma knife tedavisinin rekirren veya progresif
santral norositomali olgularda etkili, gtvenilir, alternatif bir
yontem oldugu, ozellikle geng¢ hastalarda ge¢ dénem yan
etkiler, iatrojenik timoér olusumu ve morbiditeyi azalttigi
bildirilmistir (3). Bu nedenlede komplet veya inkomplet
rezeksiyon sonrasi timor progresyonu saptandiginda gama
knife tedavisi yapilmasi dnerilmektedir (3). Bertalanffy ve ark.
total rezeksiyona ragmen ge¢ donemde niiks eden 3 hastaya
gamma knife uygulamislar ve yeni nérolojik defisit gelismeden
timorlerinde anlaml kiigtilme elde etmisler (3). Bu cevapta
gamma knife tedavisine bagl primer vaskiiler zedelenmenin
rol oynadigi distintilmektedir (3). Son zamanlarda uygun
lokalizasyondaki hastalarda endoskobik biyopsi ve 3.
ventrikllostomi, sonrasinda da gamma knife yapilarak acik
ventrikller cerrahinin risklerinin ve sant gereksiniminin
oniine gegilebilecegdi yoniinde fikirlerde ortaya ¢cikmistir.

Kemoterapi ilgili tecriibeler fazla olmamakla birlikte giderek
daha fazla yazi yayinlanmaktadir (1,4,8,32,27). Cerrahi ve
radyoterapi ile kontrol edilemeyen vakalara saklanmasi
gerekmektedir (8,27). Brandes ve ark. rekiirren ve progresif
seyirli santral norositomali 3 hastaya cyclophosphamide,
etoposide ve cisplatin tedavisi uygulamis. 1 hastada kismi
gerileme, diger 2 hastada minimal gerileme saptanmis (4).
Von Koch ve ark. ise subtotal rezeksiyon sonrasi radyoterapinin
yan etkilerinden korunmak icin procarbazin, vincristine ve
CCNU ile kemoterapi yapmislar ve timorde kiicilme elde
etmisler, bu kombinasyonun radyoterapiye alternatif ek
tedavi secenegi olabilecegini bildirmislerdir (32). Komplet
tumor rezeksiyonunda 5 yillik sag kalim % 99, atipik vakalarda
ise %93 olarak bildirilmektedir (27). inkomplet rezeksiyonda
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bu oran %86, atipik vakalarda %43; adjuvant kemoterapi
eklendiginde ise %90, atipik vakalarda % 78 olarak rapor
edilmektedir (23,24,25,27).

SONUC

Genellikle agresif olmamakla birlikte total rezeksiyon sonrasi
bile niiks vakalar bildirildiginden dolayi; radyoterapi alsin veya
almasin 6zellikle inkomplet rezeksiyon yapilanlarda ve MIB-1
LI 92" nin Ustlinde olanlarda uzun sureli takip gerekmektedir.
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