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Glioblastoma Multiforme hizli ve agresif seyir gosteren ve tim beyin tiimorleri arasinda en sik saptanan beyin timdoridir ancak ekstrakranial
yayllimi ender goriilmektedir. Modern cerrahi ve tamamlayici tedavi yontemleri uygulansa bile hastaligin yasam siiresi ortalama 14 aydir.
Hastaligin seyrini belirleyen faktorler arasinda histolojik alt tipi ve immunohistokimyasal markerlar da vardir. Glioblastoma Multiforme'nin alt
tiplerinden dev hiicreli varyant'ta hastaligin seyrinin diger alttiplere gére daha yavas olmasina ve Glioblastoma’nin spinal metastaz yaptigi
olgularda buiylik oranda bu yayilim ge¢ donemde ortaya ¢ikmasina karsin, bu olguda dev hicreli glioblastoma multiforme tanisi konulmasindan
sekiz hafta sonra tamamlayici tedavilerin alinmasi esnasinda ortaya ¢ikan konus medullaris yayilimi bildirilmistir.
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ABSTRACT

Glioblastoma Multiforme is very aggresive and rapidly progressing tumor which presents extracranial dissemination rarely. Glioblastome is the
most common seen brain tumor among all intracranial tumors. Despite modern surgical and adjuvant treatment metthods, median survival is
no longer then 14 months. Factors determining patient survival depend on either hystological subtypes and immunohystochemical markers
as well. Eventhough giant cell variant of glioblastoma suggests less invasive nature then the others and spinal metastasis of glioblastome
usually occurs in late times of disease, here we present very fast occurence of conus medullaris metastasis, eight weeks after initial diagnosis

while patient was having post operative adjuvant treatment.

KEYWORDS: Glioblastoma multiforme, Spinal metastasis, Giant cell variant, Ki-67

GiRiS

Glioblastome Multiforme (GBM) en yaygin gorilen primer
beyin timoridir ve beklenen yasam siiresi ortalama 12.2-
18.2 ay arasinda degismektedir (9, 16). insidansi Avrupada
ve Amerika Birlesik Devletlerin'de 3.2/100000 olarak gdste-
rilmistir (7). GBM genel olarak intrakranial bdlgede sinirlidir
ve niiks ya lokaldir ya da yine beyin icerisinde bagka bir alan-
dadir. Ancak nadir de olsa hastaligin ge¢ donemlerinde me-
tastaz yaptigi da gorilmustir. Bunlar arasinda servikotorakal
intrameduller(3), konus medullaris (5), spinal leptomeningeal
(1), Kemik (6) viseral organ tutulumu (12) vardir. Ayrica spinal
GBM olarak baslayip ilerleyen dénemde intrakranial bolgeye
yayilim gosteren yayinlar da bulunmaktadir (2, 11).

Bu sunumda, klinigimizde temporoparietal GBM nedeni ile
opere edilen ve ardindan radyoterapi, kemoterapi tedavisi
alan ancak postop ¢ok erken donemde agresif seyir gdsteren
ve spinal metastazi ortaya cikan olgu literatlr 1s1ginda
tartisiimistir.

OLGU SUNUMU

35 yasinda erkek hasta klinigimize 3 hafta 6nce bagslayan
ndbet gecirme sikayeti ile basvurdu. Radyolojik incelemeleri
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sonucu sol temporoparietal yiiksek dereceli glial tiumor
saptanan hasta opere edildi (Sekil 1A: Preoperatif, Sekil 1B:
Postoperatif).

Patoloji incelemesinde sonucu “Dev Hucreli Glioblastome”
olarak bildirildi.

Hastaneden postop 4.glinde taburcu olan hastaya ayaktan
kemoterapi (Temozolamid) ve tiim beyin radyoterapi (WBRT)
uygulandi. 42 giinliik WBRT + Temozolamid (TMZ) tedavisinin
tamamlanmasindan bir hafta sonra hastanin sag vicut
yarisinda hemiparezi (3/5 kuvvet kaybi), sol alt ekstremitede
1/5 kuvvet kaybi, siddetli bel agrisi gelisti. Yapilan kranial
gorintilemesinde tiimorde radyoterapi ve kemoterapiye
ragmen erken donem progresyon saptandi (Sekil 2).
Mevcut radyolojik bulgular sag tarafindaki norolojik defisit
ile uyumlu idi. Fakat sol taraftaki kuvvet kaybi ve siddetli
bel agnsi mevcut radyolojik bulgular ile uyumlu degildi.
Hastanin Karnofsky Performans Skorunun 70in altinda
olmasi ve lezyon progresyonunun motor korteksi icermesi
nedeniyle hastaya yeni bir cerrahi girisim dustindlmedi.
Steroid (deksametazon) baslanan hastanin 48 saat icinde alt
ekstremitedeki sikayetlerinde belirgin diizelme gorilmedi,
sag Ust ekstremitesindeki hemiparezide kismi dlzelme
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goruldu ancak bel agrisinda artis gorildi. Hastaya yapilan
spinal MR incelemesinde kauda equina yerlesimli diizensiz
kontrast tutan glial tumor metastazi ile uyumlu lezyon
saptandi (Sekil 3) ve hastaya spinal radyoterapi verilmesi
planlandi.

GBM li hastalarda beklenen yasam siiresi tim gulincel teda-
vilere ragmen 2 yili asmamaktadir, mikrocerrahi rezeksiyon
hastaligin tedavisinde kritik bir rol oynamaktadir (4, 17).
Hastalarin adjuvant kemoterapi ve konvansiyonel radyote-

Zi 0,87

Ci 532

W 1129

DFOWV: 24u23cm

IM: 11 SE: 2

Zi.0,87

T 641

Wi 1355
DFCNV:34023cm
Sikistinldi 711
IM: 2 5SE: 9

Sekil 2: Post radyoterapi kontrastli axial kranial gérintuler.
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rapiden fayda gorduikleri bildirilmistir (16). Bugtine kadar
bildirilen olgularda spinal yayillim en erken ameliyat sonrasi
10. ayda saptanmistir (8). En ge¢ donem bildirim ise 38 aydir
takip edilen ve duizenli adjuvant tedavi alan bir olguda bildi-
rilmistir (3). Glioblastoma 6n tanisi ile interne edilen olgulara
rutin spinal gériintileme yapilmadigi dustiniilecek olursa bu
durumun metastaz mi yoksa eszamanli mevcut timor hiicre-
lerin ilerlemesi olmasi sonucu mu ortaya ¢iktigi tartisilabilir.
Glioblastome Multiforme'nin merkezi sinir sisteminin lokal
bir timord olmayip immiin sistem supresyonu ile giden sinir
sisteminin yaygin bir hastaligi oldugu hipotezi giin gectikce
kuvvetlenmektedir (14). Nitekim yapilan bir calismada GBM
li hastalarin eszamanli olarak beynin karsi yarimkiresinde
timor hicrelerinin bulundugu saptanmistir (10). Bu literatdr
bilgileri 15191 altinda spinal GBM olgularinin hastaligin baslan-
gicinda eszamanli bulunuyor olma ihtimali de g6z onlinde
bulundurulmalidir. GBM olgularinin davranis paterninin belli
genetik mutasyonlarla iliskisi de g6z 6niine alindiginda preo-
peratif genetik incelemelerin ilerleyen donemde GBM davra-
nisi tahmin etmede ve buna uygun adjuvant tedavi vermede
daha belirleyici olabilecedi 6ngorilebilir.

Mevcut olguda sag vicut yarnisinda kuvvet kaybi sola gore
daha fazla saptansa da, sol tarafindaki kuvvet kaybi ve bel
agrisi nedeni ile mevcut tablonun kranial tumor yayilimina
ek olarak spinal lezyondan kaynaklanabilecegi disiinilerek
spinal goriintilemeler yapilmistir. Hastanin derin tendon ref-
lekslerinde canlilik olmamasi, klonus gériilmemesi nedeniyle
norolojik muayene bulgularina uygun olarak tim spinal MR
cekilmesi tedavi-harcama dengesinin kurulmasi adina elesti-
rilebilir ancak mevcut glincel bilgiler isiginda bu durumun bir
spinal yayilimdan kaynaklanabilecegi bilgisine dayanilarak
spinal korddaki diger bir lezyonu atlamamak icin tiim spinal
goruntileme yapilmistir.
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Agrimevcut olguda ana sikayet olarak dile getirilmistir. Siddetli
bel ve sag bacak agrisindan muzdarip olan hastaya ilk planda
parasetamol, ardindan tramadol HCL uygulanmis ancak hasta
agrisinin gecmedigini ifade etmistir, Monitorizasyon altinda
uygulanan 1 mg /kg Aldolan sonrasinda ise kisa sureli (30-
60 dk) agrilarinin kesildigini ifade etmistir. Bu sonug lizerine
Duragesic bant kullanilan hasta bu ilagtan fayda gérmis ve
agrni sikayetinin geriledigini belirtmistir.

GBM histolojik alt tiplerinden Dev hicreli varyant en son
WHO siniflandinimasinda diisiik invazyon kapasitesi ile
degerlendirilmis olmasina karsin olgumuzda erken dénem
nlks ve uzak metastaz ile kendini gostermistir. Bu durumun
olusmasinda etkin olan faktorlerden en énemli ikisinin p53
mutasyonu ve ki-67 oranioldugu diisiintilmektedir. Bu konuda
Montine ve ark. ki-67'nin kotu prognoza etkisini gostermistir
(13).AyricaOndave ark.nin GFAP negatif olgularda BOS yoluyla
yayihm ihtimalinin yiksek oldugunu belirtmis olmasina karsin
bizim olgumuzda GFAP (++) bulunmustur (15).

Bu olgudaki zayif nokta ise hastanin spinal lezyonlarindan
patolojik doku 6rnedi alinamamis olmasidir. Hastanin KPS
puaninin disik olmasi ve hasta yakinlarinin herhangi bir
girisimsel miidahaleyi kabul etmemesi sebebiyle tanisal
invazif bir islem yapilamamistir.

SONUC

Glioblastome Multiforme olgularinda spinal metastaz
genelde ge¢ donemde goriilebilen bir komplikasyondur
ancak bu olguda oldugu gibi agresif seyreden tiimorlerde
erken donemde ortaya cikabilir. Patolojik incelemesinde ki-
67 proliferatif indeksi yiksek bulunan hastalarda ¢ok erken
donemde uzak metastazlarin gorilebilecegi gbéz Oniline
alinmalidir.
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