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Beyin sapi gangliogliomu: Olgu sunumu®
Ganglioglioma of the brainstem: A case report*
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Ozet

Amag: Gangliogliomlar, ganglion hucreleri ve glial hic-
relerin degisen oranlarda bir araya geldigi nadir rastla-
nan timorlerdir. Bu tiimdrlerde her iki hiicre grubu da
neoplastik degisim 6zellikleri gosterebilir. Gangliogliom-
lar, intrakranyal timorlerin %Z2’sinden azini olusturmak-
tadir. Bu timérler gocukluk gaginda daha sik goriilmekte
olup, siklikla temporal lob yerlesimi gostermektedir. Ama-
cimiz, yerlesimi nedeni ile ani 6liimle sonuglanan olguya
ait otopsi bulgulari, histopatolojik ve immun doku kim-
yasal 6zelliklerin kaynaklar 1s1§inda degerlendiriimesidir.

Olgu Sunumu: Uyku apneleri nedeni ile takip edilen,
disfaji, aspirasyon pnémonisi tablolari ile interne edilen
ve 7 gin sonra EEG g¢ekimi sirasinda aniden dlen, 4
yasinda erkek hastanin otopsisinde saptanan iyi sinirli,
beyin sapi yerlesimli timér, makroskopik, histopatolojik
ve immun doku kimyasal 6zellikleri ile dederlendirilmistir.

Mikroskopik degerlendirmede, tumdorin astrositler ve n6-
ronlardan olugan mikst hiicre Ureyisi ile karakterize ol-
dugu izlendi. Timdrdeki noral elemanlarda sinaptofizin,
astrositik komponentte GFAP ile sitoplazmik boyanma
saptandi. Astrositik komponentte Ki-67 indeksi %2,1
olarak saptandi. Bulgularin 1s1ginda olgu, beyin sapi
yerlesimi gosteren Grade Il Gangliogliom olarak deger-
lendirildi.

Sonug: Gangliogliomlar, dusik dereceli ve uzun klinik
Oykiye sahip timorlerdir. Bununla birlikte, ender olarak
otopsi uygulamalarinda ani 6lim seklinde karsimiza
¢ikabilmektedir.

Anahtar sozciikler: Gangliogliom, beyin sapi, gocukluk
¢agl, néroglial timérler.
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Summary

Purpose: Gangliogliomas are unusual tumors of CNS
comprised of variable proportions of ganglion cells and
glial cells. Both cellular groups show cytologic features
of neoplasia. Gangliogliomas represent less than %2 of
intracranial neoplasms. These tumors are more common
in children and they are often found in the temporal lobe.
The purpose of our study, is to evaluate autopsy
findings, histopathologic and immunohistochemical
features of a sudden death due to localization of this
tumor.

Case report: A well circumscribed tumor with brainstem
localization found in the autopsy of a 4 year old boy,
followed up for slep apnea, hospitalized with disphagia
and aspiration pneumonia, and died suddenly after
seven days during EEG is discussed concerning the
macroscopic, histopathologic and immunohistochemical
features.

Microscopic examination revealed a tumor characterised
by mixed astrocytic and neuronal cellular proliferation.
Neuronal component of the tumor showed positive
reaction with synaphtophysin, and astrocytic component
showed cytoplasmic reaction with GFAP. Ki-67 index is
determined as 2.1% in astrocytic component. According
to these findings, the case is considered as Grade Il
Ganglioglioma of brainstem.

Conclusion: Gangliomas are low grade tumors and
display a long clinical history. However, they occur as
sudden deaths rarely in autopsies.

Keywords: Ganglioglioma, brain stem, childhood period,
neuroglial tumors.

* Presented in the XVI. National Congress of Pathology
(29-31 May, 2003 Konya, Turkey)
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antral sinir sisteminin olgun ndéral ve glial hicrelerin

birlikteliginden olusan timorleri, mikst noéroglial
tumorler olarak adlandirilir. Gangliogliomlar, bu grup iginde
yer alan, ganglion hicreleri ve glial hicrelerin degisen
oranlarda bir araya geldigi ender gorilen timorlerdir
(1,2). Gangliogliomlar ilk kez Courville tarafindan 1930
yilinda tanimlanmigtir (3). Bu timoérlerde her iki hucre
grubu da neoplastik degisim 6zellikleri gosterebilir (1,2).
Gangliogliomlar, merkezi sinir sistemi timorlerinin erig-
kinlerde %0.2-1.3'in0, gocukluk gaginda ise %0,.4-7.6'sini
olusturmaktadir (3-6).

Gangliogliomlar en sik gocuk ve geng eriskinlerde go-
rilmekle birlikte 2 ay- 70 yas arasinda degisen yaslarda
olgular saptanmigtir (2). Siklikla supratentoryal yerlesim
gOsteren bu timorler, uzun sureli tedaviye direngli epi-
leptik ataklara neden olurlar. Genellikle yavas biyime
egilimi gdsteren gangliogliomlarin malignite potansiyel-
leri de dusUktir (1,2).

Olgu sunumu

Uzun sliredir uyku apneleri nedeni ile takip edilen, disfaji,
aspirasyon pnémonisi tablolari ile interne edilen ve 7 giin
sonra EEG ¢ekimi sirasinda aniden 6élen, 4 yasinda er-
kek hastanin Adli Tip Kurumu Diyarbakir Sube Mudr-
Iiginde yapilan otopsisinde, beyin sapinda yerlesim
gbsteren 4X2X2 cm boyutlarinda sari- beyaz renkli, yu-
musak kivamli, dis yuzi dizgin, ¢gevre dokudan dizenli
sinirlar ile ayrilan timéral olusum saptandi.

Mikroskopik degerlendirmede, timdorin astrositler ve n6-
ronlardan olusan mikst hiicre proliferasyonu ile karak-
terize oldugu izlendi (Resim 1,2). Tumdérin néral kom-
ponenti, diizensiz dagihm goésteren iri, bir ya da iki ¢ekir-
dekli, tek buyuk nikleolll, genis sitoplazmali, sitoplaz-
malarinda perimembrandz Nissl cisimcikleri igeren, ol-
gun goriinimld ancak pleomorfik hiicrelerden olugsmakta
idi. Astrositik komponent ise fibriler uzantilari olan , hafif
sekil ve boyut farkliliklari gosteren hiicrelerle karakterize
olup, beraberinde kalkosfertiller, az sayida hyalen glo-
biller, belirgin vaskiler proliferasyon ile yer yer yeni
olusan endotelyal proliferasyon izlendi. Hematoksilen-
Eosin ile boyanmis preparatlarda yalnizca bir hiicrede
mitotik aktivite saptanmis olup, nekroz gériilmedi.

Tamordeki néral elemanlarda sinaptofizin (Resim 3), as-
trositik komponentte GFAP ile sitoplazmik boyanma sap-
tandi (Resim 4). Astrositik komponentte 1000 hucre sayi-
larak yapilan degerlendirmede Ki-67 antikoru (Resim 5)
ile nikleer boyanma gdsteren hicrelerin oranini belirten
Ki-67 indeksi %2,1 olarak saptandi. CD 34 ile timoér
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hicrelerinde boyanma goérilmezken yalnizca damar
endotel hiicrelerinde gugli pozitif reaksiyon saptanmistir
(Resim 6). Bulgularin isiginda olgu, beyin sapi yerlesimi
gosteren derece Il Gangliogliom olarak degerlendirildi.

Tartisma

Gangliogliomlar, genellikle gocuklar ve geng erigkinlerde
g6rulen mikst néroglial hicreli santral sinir sistemi tumor-
leridir. Son yillarda yapilan ¢alismalarda merkezi sinir
sistemi timorlerinin gocukluk caginda %0.4 -%7.6’sini,
eriskinlerde ise %0.2-1.3'Unu gangliogliomlar olustur-
maktadir (3-6). Olgularin %5'i Down sendromu, korpus
kallosum agenezisi, polimikrogiri ve Turcot sendromu
gibi konjenital anomalilere eglik etmektedir (6). Prognozu
genellikle iyi olan bu timdrler en sik temporal lob (%71.3),
frontal lob (%8.2) ve 3. ventrikll gevresinde gorulirler.
Ancak noral aks icinde herhangi bir noktada yerlesebilir
(1,6-8). Olgumuzda tiimor beyin sapi yerlesimi goster-
mekte olup, bu lokalizasyon gangliogliomlar i¢in nadirdir.
Ulasabildigimiz Ingilizce literatiirde beyin sapi yerlesimi
gosteren 36 adet gangliogliom olgusu saptanmistir (9-11).

Gangliogliomlar genellikle yavas bir klinik seyir gosterir.
Sagaltima direngli epileptik ataklar ile ortaya c¢ikar.
Epileptik nébetlerin sekli, timorin yerlesim yerine goére
farklilik gosterir (1). Beyin Sapi yerlesimli timorler ise,
agir santral uyku apneleri, bas agrisi, bas dénmesi,
sesin nasal ve monoton kalite kazanmasi, yutma
gucligu, diplopi gibi beyin sapinin basiya ugramasina
bagl semptomlar gorilebilecegi gibi az sayida olgu, ani
0lim ile de sonlanabilir (9,10). Kendi olgumuz da agir
uyku apneleri, yutma gug¢liglu ve buna bagh aspirasyon
tablolari ile karakterize olup, ani 6lim ile sonuglanmistir.

Gangliogliomlarin buyik bélimu, displastik néronal kom-
ponenti ile kolayca taninabilir. Displastik néronlar; sitoar-
kitektlirel organizasyonun kaybi, anormal (subkortikal)
lokalizasyon, gruplar olusturma egilimi, sitomegali ve pe-
rimembrandz Nissl cisimcikleri ile karakterizedir. Kendi
olgumuzda anormal lokalizasyon gdsteren bintkleer ve
multinikleer néronlar izlenmistir (6).

Glial hiicre komponenti fibriller astrositomlardan, oligo-
dendrogliom ve pilositik astrositomlara kadar uzanan
oldukga 6nemli degiskenlik gdsterir. Bu 6zellik az sayida
néronal hicrenin bulundugu glial hiicrelerden zengin
gangliogliomlarda tani guglugl yaratabilir. Timéorlerin
buyuk bélimiinde kalsifikasyon, timor / beyin parankimi
ya da damarlar gevresinde yaygin lenfoid hiicre infil-
trasyonu ve belirgin kapiller agi gorulebilir (6). Kendi
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Resim 1. Neoplastik néron gcevresinde atipik astrositik proliferasyon Resim 4. Astrositik hiicrelerde GFAP immunoreaktivitesi (GFAP
(H+E X400). X200).

Resim 2. Neoplastik hucreler arasinda glomeruloid gérinimli Resim 5. Astrositik hilicrelerde niikleer Ki-67 immunoreaktivitesi
vaskiler endotelyal proliferasyon adaciklari (H+E X400). (Ki-67 X200).

Resim 3. N6éronal komponentte synaptofizin immunoreaktivitesi Resim 6. Endotel hiicrelerinde siddetli CD34 immunoreaktivitesi
(SYN X200). (CD 34 X200).
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olgumuzda sinirh kalsifikasyon alanlari izlenmis olup,
yalnizca damarlar c¢evresinde seyrek lenfoid hiicre in-
filtrasyonu gorilmustir. Bu bulgular ile birlikte tam bir
histopatolojik tani igin Sinaptofizin, S-100, GFAP, Vimen-
tin, Kromogranin A, Noropeptid Y gibi néronal ve glial
belirleyiciler destekleyici olabilir (1,12).

Ayrica Blumcke ve ark. galismalarina gére, gangliogliom-
larin %80’inde néronal hlcrelerde normal beyinde ekspre-
se edilmeyen bir stem hiicre epitopu olan CD 34 ile
immunreaktivite saptanmistir. Bu galismada CD 34 eks-
presyonunun 6n planda temporal lob yerlesimli ve genel-
likle Diinya Saglhk Orgiiti (DSO) derece | ve Il timor-
lerde izlendigi bildirilmigtir (6). Temporal lob disi yerlesim
gOsteren olgumuzda saptanan CD34 negatifligi, Blumcke
ve ark'nin galismalarini destekler niteliktedir.

Genellikle diisiik derece’li timorler olan gangliogliomlar-
da derece, glial komponentin 6zellikleri ile belirlenir. Hiic-
resel atipi, sellllarite, ylksek mitoz, pleomorfizm, vas-
kiler endotelyal proliferasyon ve nekroz anaplazi dlgut-
leri olarak karsimiza ¢ikar. Az sayida mitoz dusuk dere-
celi timorlerde de gordlebilir. Olgularin %70'den gogun-
da Ki-67 indeksi, %71’in altindadir. indeks yineliyen tii-
morlerde yukselme egi-limi gosterir (13).

Olgumuz, selilarite ve yeni gelisen vaskiler endotelyal
proliferasyon saptanmasi, bir hiicrede izlenen mitotik ak-

Kaynaklar

1. Elmaci |, Bayrakh F, Kurtkaya O, Peker S, Sav A, Pamir
MN. Eriskin hastada serebellar gangliogliom (Olgu
Sunumu) Tirrk Patol Derg 2001, 17(3-4): 81-84 .

2. Hakim R, Loeffler JS, Anthony DC, Black PM.

Gangliogliomas in adults. Cancer 1997, 79:127-131.

3. Cagli S, Oktar N, Demirtas E, Yénten N, Ozdamar N, Zileli
M, Oner K, Oviil I, Mutluer S. Gangliogliomlar. Nérol Bil
Derg 1998; 15(3): 89-94.

4. Zentner J, Wolf HK, Ostertun B, Hufnagel A, Campos MG,
Solymosi L, Schramn J. Gangliogliomas: clinical,
radiological and histopathological findings in 51 patients. J
Neurol Neurosurg and Psychiatry 1994; 57:1497-1502.

5. Johansson JH, Rekate HL, Roessmann U. Gangliogliomas:
pathological and clinical correlation. J Neurosurg 1981; 54:
58-63.

6. Blumcke |, Wiestler OD. Gangliogliomas: An intriguing
tumor entity associated with focal epilepsies. J Neuropathol
Exp Neurol 2002; 61(7): 575-584.

7. Kumar R, Singh V. Intramedullary mass lesions of the
spinal cord in children of a developing milieu. Pediatr
Neurosurg 2004; 40: 16-22.

8. Canda MS, Yalgin N, Giiner M, Yiicesoy K, Ozer H.
Gangliogliom olgu sunumu. Tirk Patol Derg 1995; 11-2:
301-302.

144

Turkiye Ekopatoloji Dergisi 2004; 10 (3-4): 141-144

tivite ve Ki- 67 indeksinin beklenen %1 degerinin hafif
Uzerinde (%2,1) olmasi, buna karsilik atipinin belirgin ol-
mayIisi ve nekroz izlenmemesi nedeni ile derece Il gan-
gliogliom olarak degerlendirilmigtir.

Ayirici tanida, kortikal ve subkortikal infiltratif gliomlar
6nemli bir yer tutmaktadir. Pleomorfik ksantoastrositom,
kortikal displazi, gangliositom, hipotalamik hamartom,
meningoanjiomatozis ve disembriyoblastik ndroepitelyal
timor (DNT) ayirici tanida disintlmelidir (1,6).

Olgularin yasam sureleri cinse bagl olmaksizin 7-17 yil
arasinda degismektedir. Anaplastik Ozellikler gdsteren
olgularda bu slre azalmaktadir.

Tumodriin biyolojik davranisinin histopatolojik bulgular ile
tam baglantili olmadigi konusunda yayinlar olmakla bir-
likte, klinik prognozun astrositik komponentin orani ile
iliskili oldugunu belirten yayinlar da bulunmaktadir (1).

Olgumuzun 6liimle sonuglanmasinda timortn histolojik
derecesinden ¢ok, yerlesim yerinin etkili oldugu dusunul-
mstar.

Sonug olarak, dusuk dereceli ve uzun klinik dykiiye sa-
hip timodrler olan gangliogliomlar nadiren otopsi uygu-
lamalarinda ani 6lim nedeni olarak karsimiza cgikabil-
mektedir.

9. Garcia CA, Mc Garry PA, Collada M. Ganglioglioma of the
brain stem. J Neurosurg 1984; 60: 431-434.

10. Lagares A, Gomez PA, Lobato RD, Ricoy JR, Ramos A, De
La Lama A. Ganglioglioma of the Brainstem: Report of
three cases and review of the literature. Surg Neurol 2001;
56(5): 315-322.

11. Manning HL, Leiter JC. Respiratory control and respiratory
sensation in a patient with a ganglioglioma within the
dorsocaudal brainstem. Am J Respir Crit Care 2000; 161:
2100-2106.

12. Hirose T, Scheithauer BW, Lopes MPS, Gerber HA,
Altermatt HJ, Vanderberg SR. Ganglioglioma: An ultrastructural
and immunohistochemical study. Cancer 1997; 79(5): 989-
1003.

13. Ironside JW, Moss TH, Louis DN, Lowe JS, Weller RO.
Diagnostic pathology of nervous system tumors. Neuronal
and Mixed Neuronal-Glial Tumors. London:

Yazigma adresi

Dr. Arzu Akgay TURAN

Adli Tip Kurumu Morg Ihtisas Dairesi, Esekapi — ISTANBUL
Tel: 0212 5877000/235

GSM: 0532 3675765

e- posta: arzu_turantr@yahoo.com









