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Koroid Pleksus Tiimorleri

Tumors of the Choroid Plexus
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Koroid Pleksus tiimérleri koroid pleksus epitelinden kaynaklanan patolojilerdir. Diinya Saglk Orgiitii bu tiimérleri koroid pleksus papillomlari,
atipik koroid pleksus papillomlari ve koroid pleksus karsinomlari olarak siniflandirmistir. Cocukluk ¢aginda, koroid pleksus ttimorleri
yetiskinlerden daha yiiksek oranda goriiliir ve bu cagdaki intrakranial timorlerin %2-4'tinl olustururlar. Koroid pleksus tlimorleri biyiik oranda
lateral ventrikil yerlesimlidir ancak artan yas ile, dérdiinci ventrikil timérleri daha sik gorilir. Yiiksek kafa ici basinci belirti ve bulgulari bu
timorlerin temel 6zellikleridir. Hidrosefali bu klinik tablonun ana nedeni olarak kabul edilir. Total cerrahi eksizyon koroid pleksus papillomlari
icin tam iyilesmeyi saglar. Koroid pleksus karsinomlar kotu davranigl timaorler olmakla birlikte, total rezeksiyon tedavinin en 6nemli kismini
olusturur. Total cerrahi eksizyon koroid pleksus timérlerinde sag kalim oranini artiran ilk kosuldur.

ANAHTAR SOZCUKLER: Koroid pleksus, Tiimér, Papillom, Karsinom, Atipik koroid pleksus papillomu

ABSTRACT

Choroid plexus pathologies originate from the choroid plexus epithelium. They have been classified as choroid plexus papillomas, atypical
choroid plexus papillomas and choroid plexus carcinomas by the World Health Organization. The overall rate of choroid plexus tumors in
childhood is higher than in adults and it makes up 2-4% of all intracranial tumors of children. Choroid plexus tumors are usually localized in the
lateral ventricles but fourth ventricular tumors are seen more frequently with increasing age. High intracranial pressure signs and symptoms
are the main features of these tumors. Hydrocephalus is considered to be the main cause of this clinical picture.

Total surgical excision provides complete recovery for choroid plexus papillomas. Choroid plexus carcinomas are highly malignant tumors, but
the most important treatment is total resection of the tumor. Total surgical excision is essential to improve the survival rate in choroid plexus

tumors.

KEYWORDS: Choroid plexus, Tumor, Papilloma, Carcinoma, Atypical choroid plexus papilloma

GiRis
Koroid pleksus beyin omurilik sivisini (BOS) salgilayan, vent-
riktllerde lokalize 6zellesmis bir epiteldir. Koroid pleksus tu-
morleri (KPT) koroid pleksus epitelinden gelisen intraventri-
kiiler papiller neoplazilerdir. Bu tiimérler Diinya Saglik Orgiitii
(DSO) tarafindan koroid pleksus papillomu (KPP), atipik koroid
pleksus papillomu (AKPP) ve koroid pleksus karsinomu (KPK)
olarak siniflandiriimis ve sirasiyla derece |, Il ve lll olarak dere-
celendirilmistir (3,7,21).

Tum beyin timorlerinin %0,3-0,8'i, 15 yas oncesi timorlerin
%2-4'U, yasamin ilk yilinda goriilen timorlerin ise %10-20'sini
olusturur (7,12,24,29). Konjenital olabilir (mavi). KPK genellikle
erken cocuklukta gorullr ve yas ortalamasi literatiirde 12-32
ay olarak bildirilmistir. Genel olarak erkeklerde kadinlardan
1,1-1,3 kat daha fazla goéralir (17,21).

KPT'lerinin  %50'si lateral, %401 dordinci, %5’ Gglnci
ventrikiilde ve seyrek olarak foramen Luschka'da lokalizedir.
Olgularin %5'i birden fazla ventrikiilde yerlesim gO0sterir.
intraparankimal, suprasellar veya spinal epidural bélge gibi
ektopik lokalizasyonlar da bildirilmistir (12,17,29). 20 yasindan
kicuk olgularin %80’ lateral ventrikil yerlesimlidir, artan yas
ile, dordiinct ventrikil timorleri daha sik goraldr. (3,7,12,29).
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1998'e kadar yayinlanmis olgularin meta-analizinde papillom-
larin %45’inin ilk bir yasta, %74’tnin ise ilk 10 yilda tani aldid
saptanmistir. Ozellikle supratentoryal yerlesimli KPT'nde or-
talama tani yasi 1,5'dur. Koroid pleksus timorlerinin yaklasik
%25'i karsinomdur (26,29).

ETiYOLOJi ve GENETIK FAKTORLER

KPT'lerinin yaklasik yarisinda Simian virls 40 (SV40) DNA
sekanslari izlenmistir (15,21 29).

Li-Fraumeni sendromu ve von Hippel Lindau hastalarinda da
KPT bildirilmistir (8). TP53 tUmor supressdr gen mutasyonlari
KPK ve daha nadiren KPP olgularinda saptanabilmektedir
(5,14,20,21).

KPK INIT(SMARCB1/SNF5) gen mutasyonlarinin neden oldugu
rabdoid predispozisyon sendromunda da KPT'leri bildirilmistir
(23,27,32). Bu olgularin atipik teratoid/ rabdoid tlimorden
ayirimi zor olabilir. Korpus kallozumun total veya parsiyel
agenezisi, kortikal polimikrogyri, periventrikiiler heterotopi,
hemisferlerde asimetri, korioretinal lakuna ve infantil spazm
ile karakterize X'e bagl gecis gosteren Aicardi sendromunun
major tanisal ozelliklerinden biri de KPP'dur (1,21). Birkag
KPP olgusunun X;17(q12;p13) translokasyonu ile karakterize
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Ito'nun hipomelanozisi ile iliskili olarak gelistigi de literatlirde
bildirilmektedir (31).

9. kromozomun kisa kolunda duplikasyon biri koroid pleksus
hiperplazisi digeri KPP 2 olguda bildirilmistir (18).

Notch3 sinyali KPTlerinde rol oynayabilir. 9.5 gunlik
embriyolarin periventrikller hiicrelerinde aktif Notch3 KPP
na neden olur. insanda 7 olguluk KPP olgularindan olusan
kiicUk bir seride Notch reseptorlerinin en az birinin nikleer
translokasyonu veya overekspresyonu da Notch yolunun
aktivitesini desteklemistir (4,6).

KPK'larinda kromozom 5,6,16,18,19 ve 22 kayiplar ve
kromozom 1,2,4,12 ve 20 kazanimlari bildirilmistir. Kromozom
9, 19p ve 22q kayiplan 6zellikle kiiglik cocuklarda izlenirken,
kromozom 7 ve 19 ile kromozom 8q, 14q ve 21q kollarinin
kazanimi daha ileri yaslarda izlenir. Kromozom 129 kaybinin
daha kisa sagkalim ile iliskili oldugu bildirilmektedir (22).
KLINiK

intraventrikiiler tiimérlerin bir cogunda oldugu gibi KPT'lerde
ozellikle de papillomlarda klinik bulgular, fokal noérolojik
bulgulardan ¢ok hemen daima eslik eden hidrosefaliye
baghdir (2). KPT'lerinde mekanik obstriiksiyon nedeniyle
hidrosefali siklikla gorilir. Bu durum sadece kitle veya
yayihmi nedeniyle degil beyin omurilik sivisinin (BOS) asiri
salgilanmasi nedeniyle de gelisebilir (17). Bu olgularin
basvuru sirasinda sergiledigi nérolojik belirti ve bulgular bas
blylmesi, bulding fontoneller, 6. kafa cifti paralizisine bagh
diplopi, ndbet, ataksi, papil 6dem, bulanti/kusma, motor ve
duyu bozukluklari, irritabilite ve biling bozukluklar seklinde
olabilir. Baslangi¢ bulgulari ile tani arasindaki stire 1-3 aydir
(17).

Trigon yerlesimli KPP olgularinin sikhkla 3 yasindan kiictik
olmasi nedeniyle tani konuldugunda belirgin makrosefali
ve motor gelisim geriligi bulunmasi hastalarin ortak
ozelliklerindendir. Sabah kusmalari, dengesizlik, huzursuzluk,
glinlik aktivitelerinde azalma basvuru yakinmalarindandir.
KPP’lar benign karakterde olmakla beraber lokal invazyonlari
gorulebilir.

Ozellikle KPK'larinda subaraknoid metastazlara bagl nébet
gecirme ilk bulgu olabilir. KPK olduk¢a malign bir timordir
ve 5 yillik sagkalim orani %26-50 arasinda degismektedir (2,3).

Radyolojik Bulgular

Koroid pleksus tlimérlerinde bilgisayarli tomografi (BT) tani
koydurucu olmakla beraber, manyetik resonans gériintileme
(MRG) tani yaninda tedavinin planlanmasi ve hastanin
takibinde altin standarttir. KPP’lari BT'de izo ve hiperdens,
bazen mikrokalsifikasyonlar iceren tiimuyle intraventrikiler
yerlesimli lezyonlardir. Yogun ve homojen kontrast tutarlar.
MRGde T1de homojen izointens, T2'de hiperintens ve
dizensiz kontrast tutan kitle olarak izlenir (Sekil 1A-F).
Ventrikdller icinde iyi sinirl ancak sinirlar diizensiz kitlelerdir
(11,17). Ventrikil komsulugundaki dokulara infiltre degillerdir
ancak koroid pleksusu ile devamlilik gosterir. Non-obstruktif
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bir hidrosefali tabloya eslik eder (11). Olgular dissemine
olabilir (9).

KPK'lar tipik olarak intraventrikller buyuk kitleler olup, MRG’
de sinirlari diizensiz kontrast tutulumu gosterirler. Uzun TR/
uzun TE ve kisa TR gorintilerde heterojen sinyal ve komsu
beyin parankiminde 6dem, hidrosefali ve timdor yayginhg:
da izlenir (17,33). Radyolojik olarak KPP’larini karsinomlardan
ayiracak standart bir bulgu yoktur. Ancak KPK'larinin biiyime
hizinin daha fazla olmasi, tani kondugunda biyiik boyutlara
erismis olmasi, karsinom dokusunun kontrastli kesitlerde
beklenen homojen kontrastlanmayi gdstermemesi ve tani
aninda subaraknoid yayilliminin tespit edilmesi akla karsinomu
getirmelidir (33).

intraoperatif Bulgular

KPP ventrikil duvarina ilisik karnabahar benzeri, cevre beyin
dokusundan ayrilan iyi sinirli bir kitle seklinde izlenir. Hemoraji
ve kistik degisiklikler gorilebilir. KPK'lari solid, hemorajik ve
nekrotik olarak izlenebilen invaziv timdrlerdir.

Patoloji

KPP'lar mikroskopik olarak ince fibrovaskiler bir yapiyi
doseyen tek sira kiibik veya kolumnar sekilli, bazale yerlesmis
yuvarlak-oval nukleuslu hicrelerin papiller yapilari ile
karakterizedir (Sekil 2). Normal koroid pleksusu andiran ancak
daha hiicresel kitlelerdir. Mitoz nadirdir. Onkositik degisiklik,
misindz dejenerasyon, melanizasyon ve tubuler, glandiler
yapillar gibi alisiimamis bulgular sergileyebilirler (21).

immiinohistokimyasal olarak, tiimér hiicreleri sitokeratin
(Sekil 3), vimentin ve podoplanin ekspresyonu gosterirken
EMA ile immiinonegatiftir. Olgularin % 55-90'iInda S-100 ve
% 70'inde transtiretin ekspresyonu gorulebilir. GFAP normal
koroid pleksusta izlenmemesine ragmen papilomlarda %25-
55 olguda fokal ekspresyon izlenmektedir.

AKPP’lari KPP'larina benzer ozellikler sergilemekle birlikte
mitotik aktiviteleri artmistir. Bir calismada, artmis hiicresellik,
nikleer pleomorfizm, papiller paternin bozulmasi ve nekrozis
bulgularindan en az ikisi bu olgularda izlenmistir (13).

KPK'lar genel malignite bulgularini sergilerler. Bir calismada
>5/10BB mitoz, hiicresel yogunluk artisi, nikleer pleomor-
fizm, papiller paternde ileri derecede bozulma ve nekroz bul-
gularindan en az 4'G izlenmistir. Diffliz beyin invazyonu siktir.
immiinohistokimyasal olarak sitokeratin immiinopozitiftir.
KPK'larinda S-100 ve transtiretin ekspresyonu azalmistir. Ol-
gularin yaklasik %20'si GFAP imm{inopozitiftir (13).

Yayilim

KPP’lar benign olmasina ragmen BOS yolu ile yayilarak drop
metastazlarn kauda equina'da izlenebilir (25). KPK'lari ise
siklikla BOS yolu ile yaygin metastazlar yaparlar (30,33 )

Tedavi

KPP'da ilk tedavi secenegi cerrahidir. Total eksizyon sonrasi
yalnizca takip onerilirken, subtotal eksizyon uygulanmigsa ve
hasta 3 yas lizerinde ise postoperatif timor yatagina 50-54 Gy
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radyoterapi Onerilmektedir. Koroid pleksus papillomlarinda  KPK'larinin tedavisi icin de gross total rezeksiyon dnerilmek-
cerrahi tedavi, histopatolojik tani ile beraber hidrosefalinin  tedir. inkomplet rezeksiyonda énerilen adjuvan tedavi hentiz
de tedavisini saglamaktadir (19). KPP'u icin nadiren spinal  standardize edilememistir. Radyoterapi 3 yasindan kiguk has-
tutulum olabilir. Bu durumda da hastanin yasi uygun ise talarda gelismekte olan beyinde norolojik sekele neden ola-
spinal radyoterapi 6nerilmektedir (10,28,33). bileceginden 6nerilmez. Ancak subtotal rezeksiyon ve spinal

Sekil 1: A) Sagital, B) T1 agirlikli aksiyal ve C) T2 agirlikli aksiyal, D,E) MRG kesitlerinde koroid pleksus papillomu gériinimd, kontrasth
aksiyal ve F) koronal MRG kesitlerinde koroid pleksus papillomunun yogun kontrast tutulumu gorilmektedir.
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Sekil 2: Koroid pelsus papillomunun mikroskobik gorinimii  Sekil 3: Koroid pleksus papillomunda sitokeratin immiinoposi-
(HE). tivitesi (panCK).
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yayihm tespit edildigi durumlarda radyoterapi 6neren yayin-
lar da vardir (10,25,28,33).

Koroid pleksus timorlerinin cerrahi tedavisi sirasinda tani
aninda biyik boyutlara ulasmis olmasi, kanlanmasi ¢ok fazla
olan lezyonlar olmasi ve ventrikil ici yerlesimleri nedeniyle
lezyona ulasirken normal dokudan ge¢me ihtiyaci bulunmasi
ve en Onemli olarak da, hastalarin blyuk boliminin 3 yas
altinda tespit edilmesinin beraberinde getirdigi yasa bagli
metabolik sorunlar dikkat edilmesi gereken 6zel zorluklaridir.
Timor lokalizasyonu ve ventrikiil boyutlarina gére uygun
cerrahi yaklasim yolu secilmelidir. lyi bir anestezi ekibi, ve
monitorizasyon yaninda cerrahi islem basindan itibaren
kan kaybini 6nleyecek tedbirler ameliyat sonrasi donemin
problemsiz gecmesini  saplayacaktir. Ameliyat sonrasi
gorilebilecek komplikasyonlar icinde ventrikillerin kollabe
olmasina bagh subudural kolleksiyonlar veya intraventrikiler
hava veya hidrosefalinin diizelmemesi sayilabilir.

Prognoz

KPT lerinde histoloji dnemli bir prognostik belirtectir. KPK la-
rinda 1,5 ve 10 yillik sagkalim oranlari sirasiyla %71, %41, %35
iken bu oranlar KPP'larinda %90, %81 ve %71 olarak bildiril-
mistir (29). Yaslara gore 10-40 yas arasi daha iyi sagkalima sa-
hiptir (29). Cinsiyetin sagkalima etkisi bulunmamistir.

Tedavilere gore total rezeksiyonun sagkalimi olumlu
etkiledigi goriilmektedir. Total ve subtotal rezeksiyonlara
gore KPP’larinda 1 yillik sagkalim orani sirasi ile %85 ve %56
iken bu oran KPK'larinda 2 yil icin %72 ve %34 olarak olarak
bildirilmistir.

KPK olgularinda radyoterapinin sagkalimi artirdigi bilinmek-
tedir (29).

Kromozom 12q kaybinin KPK'larinda daha kisa sag kalim ile
iliskili oldugu bildirilmektedir (125 ay) (22).
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