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Hemanjioblastom (6 olgunun histopatolojik ozellikleri)
Hemangioblastoma (the histopathological features of 6 cases)
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Ozet

Giris: Hemanjioblastomlar olduk¢a vaskiler ve Kkistik
dzellik gdsteren benign tiimérlerdir. intakranial timérlerin
%1-2’sini olustururlar. En sik 35-45 yaslarinda gorulirler
ve cins ayirimi yoktur. Siklikla posterior fossada lokalize
olurlar. Saptadigimiz 6 hemanjioblastom olgusu, merkez
sinir dizgesi (MSD) timdrler igerisinden, az gorilmesi
nedeniyle, ilging bulunarak histopatolojik ve immun
dokukimyasal 6zellikleriyle sunuldu.

Bulgular: Dizideki 6 olgunun 4’0 erkek 2’si kadindir. Yas
araligi 18-43 olup, ortalama yas 32 dir. Olgularin 5’i
serebellar, 1'i de servikaldir. Olgular kistik mural nodul
biciminde ve ortalama 2 cm c¢aptadir. Histolojik olarak
cok sayida kapiller damar kesitleri ve pleomorfik stromal
timdr hiicreleri izlendi. immun dokukimyasal olarak,
stromal timor hicreleri S100, néron spesifik enofaz
NSE, Vimentin ve damar endotelleri F8 ile olumlu (+)
boyandi. Damar yapilarinda retikilin agi belirgindi.
Olgularda, MSD digI lezyon izlenmedi.

Sonug: Kistik hemanjioblastom az gdrilen, buna kargin
cogunlukla serebellar yerlesen intrakranial timorlerdir.
Histolojik tanida stromal hicreler ve vaskiler yapilar
ayirdedilir. Ayirici tanida kistik mural nodil 6zelligi nede-
niyle, 6zellikle genglerde pilositik astrositomdan histopa-
tolojik ayirimi 6énemlidir. Ayrica renal hicreli karsinom
metastazindan da ayirici tanisi yapiimalidir.

Anahtar sozciikler: Kistik hemangioblastom, von Hippel-
Lindau, stromal hicreler, mural nodiil, pilositik astrosi-
tom, renal hiicreli karsinom.

'k olarak 1928'de Cushing ve Bailey tarafindan
hemangioblastom terimi 6nerilmistir. 1927°de, Arvid
Lindau retinal angioma ile serebellar hemangioma
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Summary

Introduction: Hemangioblastomas are highly vascular
benign tumors showing cystic changes. They constitute
1-2 % of all intracranial tumors. The most common age
group is 35 — 45 and they have a similar distribution
among men and women. They are most commonly
located in the posterior fossa. Our aim is to present 6
cases of hemangioblastoma with histopathological and
immunohistochemical features since this tumor is rarely
encountered.

Findings: Of the 6 paitients in this study 4 were male
and 2 were female. Their ages ranged from 18 years to
43 years with a mean age of 32 years. 5 cases were
located in the cerebellum and 1 of them was in the
cervical region. Majority of them were as cystic nodules
about 2.5 cm in diameter. In the histopathological
examination the lesions were found to have vascular
formations and pleomorphic stromal cells. Stromal cells
were found to be positive with NSE, S-100, Vimentin
antibodies and the endothelium of vascular structures
were positive for Factor VIII. Vascular network was well
defined with reticulin. No other associated lesion were
found out of the cerebellum.

Result: Cystic hemangioblastoma is one of the rare
tumors of the CNS At the histological examination,
stromal cells and vascular structures are identified.
Because of the cystic mural features, pilocytic astrocytoma
must be considered in the differential diagnosis especially in
the young patients. Additionally, a differential diagnosis
of renal cell carcinoma metastasis should be made.

Key words: Cystic hemangioma, von Hippel-Lindau,
stromal cells, mural nodule, pilocytic astrocytoma, clear
cell carcinoma

arasindaki iligkiye dikkati cekmigtir. Hemanjioblas-
tom ya da kapiller hemanjioblastom kékeni bilinme-
yen, genelde benign, vaskuler bir tumdr olup,
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cogunlukla kistik 6zellik gosterir (%60 kistik, %20 solid).
Arka fossa timorlerinin @ %7.3’Un0, tum intrakranial
timorlerin %1-2’sini olusturur (1,2). Cogunlukla arka
fossa lokalizasyonu (%80) izlenirse de, seyrek olarak
beyin, beyin sapi (%2) ve spinal (%10) lokalizasyon da
izlenir. Her iki cinste, yaklasik esit oranda ve en sik 35-
45 yaslarinda izlenir. Cocuklarda ve yaslilarda da izle-
nebilir. Olgularin %10’da multipl olarak izlenir. Serebellar
hemanjioblastom Lindau timoéri adini da alr. Lindau
timort (MSD) disi lezyonlara eslik ederse, Von Hippel-
Lindau sendromu (VHL) (retina angiomu + hemanijio-
blastom) olarak tanimlanir. Ayrica bdébrek, karaciger,
pankreas ve adrenal kistleri, renal hicreli karsinom
(RHK), feokromositom egliginde gorulebilir ve sporadik
hemangioblastomlarin disindaki bu olgular daha geng
yaslarda goralir (3-7).

Amacimiz, intrakranial timorler icinde az goérilmesi ve
Ulkemizde de az sayida yayin olmasi (8-10) nedeniyle,
ilgin¢g bulunun hemanjioblastom olgularimizi, ilgili kay-
naklarin 1g1ginda, histopatolojik 6zellikleriyle sunmaktir.

Gereg ve yontem

Dokuz Eylil Univ. Tip Fak. Patoloji Anabilim Dalrnda,
saptanan 6 hemangioblastom olgusu, bu g¢alismanin
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gerecini olusturmustur. Hemangioblastomlar Diinya
Saglik Orgiti’nin 2000 yili siniflandirmasinda benign
(sinirh malignite potansiyeli tasiyan) timorler olarak
siniflandirlimsitir (ICD-O 2000, M-9161/1) (11). Dizideki
bu olgular, histolojik ve immun dokukimyasal (iDK) &6zel-
likleriyle yeniden incelenmistir.

Patolojik bulgular

Anabilim Dalimizda, kurulugsundan bu yana (1979-2006)
saptanan 6 hemanjioblastom olgusunun 4°G erkek, 2’si
kadindir. Bu olgularin 2’si (8,9) daha 6nce tarafimizdan
olgu sunumu bigiminde yayinlanmistir. Bu olgularin yas
araliyi 18-43 olup, ortalama yas 32'dir. Olgularin 5'i
cerebellar, 1’i de cervikal lokalizasyon g&stermistir.
Cogunlukla kistik mural nodul bigimindeki timorler
ortalama 2-3 cm gap gOstermektedir (NSE) (Resim 1).
Stromal timor hicreleri S100, ve Vimentin (Vim) ile
olumlu (+) boyanmistir. Timorin damar yatagindaki
endoteller ise FVIII ile olumlu boyanmigtir. TUmér
hicreleri cogunlukla glial fibriler asidik protein (GFAP),
epitelial membran antijen (EMA) ile olumsuz (-)
boyanmistir (Tablo I).

Tablo |. Saptadigimiz 6 hemanijioblastom olgusunun klinikopatolojik 6zellikleri.

N Yas/Cin  Lokalizasyon Kitlesel 6zellik
s
1 35/E Post. Fossa Kistik mural nodul
2 36/E Post. Fossa Kistik mural nodil (TJC)
3 18/E Serebellar Vermis Kistik mural nodiil
4 43/K Cervical intramediiller -
5 21/K Sag Sup. Cerebellar -
6 /E Post. Fossa, IV Vent tab kistik mural nod.

Boyut Stromal hiic. de immun dokukimya bulgulari Damar Endot
S100 NSE Vim GFAP  EMA F8
1.5cm + + + - - +
3cm + + + - - +
2.5cm + + + - - +
- + + + - - +
25cm + + + - - +
3cm. + + + - - +

Resim 1. Arka gukurdan gecen kontrastsiz (solda) ve kontrastli BT kesiti: 4.
Ventrikile bitisik solid ve kistik komponenti bulunan hiperdens kitle
lezyonu (ok). Post kontrast gorintilemede solid kmponentte kontrast
gliclenme dikkati cekmektedir.
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Resim 2. Hemanjioblastomda,kapiller damar kesitleri ve bunlar ~ Resim 5. Hemanjioblastomda stromal hiicrelerde vimentin ile
arasinda yer alan stromal timaér hiicreleri (36 / E, olumlu immun reaktivite (Vim. X200).
Post. Fossa, H+E X200).

Resim 6. Hemanjioblastomda stromal hiicrelerde NSE ile olumlu

Resim 3. Hemangioblastomda, belirgin damar kesitleri ve ] e
immun reaktivite (NSE X200).

stromal timor hiicreleri (Masson X200).

Resim 4. Hemanjioblastomda retikulum boyasinda damarsal  Resim 7. Hemanjioblastomda damar endotel hiicrelerinde FVIII
yapi ve tUmor hicreleri cevresindeki belirgin ile olumlu immiinreaktivite ( F VIII X200).
retikller ag (Retikulin X200).
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Histopatolojik doku kesitlerinde, lezyonun damar yapilari
ile arada bulunan hafif hiperkromatik nikleuslu, pleomor-
fik stromal hicrelerden olustugu goriimustir (Resim 3).
Dokukimyasal PAS isleminde stromal hicreler olumlu
boyanmigtir. Retikulin ile damar agdi belirgin olarak
segcilmistir (Resim 4). Ayrica, bu hticrelerin Vim (Resim 5),
NSE (Resim 6) S-100, ve GFAP antikorlari ile olumlu
boyandigi goéridlmustir. Faktér VIII uygulamasiyla vas-
kiler yapilarin endoteli boyanmistir (Resim 3).

Tartisma

Kapiller hemanjioblastomlar, biyolojik olarak oldukga ya-
vas blylyen, morfolojik olarak siklikla kistik mural nodul
6zelliginde bir timérdur. Bunlar iyi sinirl, kapsul icerme-
yen, 1 cm capa ya da daha blyilk boyutlara ulasan
timorlerdir. Hemanijioblastom, bilgisayarli tomografide
(BT), genelde kistik 6zelligi nedeniyle, kontrast tutan
kistik mural nodiil bigiminde izlenir (12,13).

Klinik semptomlar, timorin kistik kisminin biyimesi ile
iliskilidir. Ayrica kimi olguda (<%10), tumorin damar
komponentinin endotelleri eritropoetin benzeri madde
salgilar ve buna bagl olarak %10 olguda polisitemi gibi
paraneoplastik sendromlar gelisebilir (13).

Sunulan olgularda, hastalar genelde bulanti, kusma, bas
dénmesi vb. bulgular ile klinige basvurmus ve genelde
BT’de saptanan kistik mural nodill sonucu opere edilmis-
lerdir. Diger organlarda baska bir lezyon saptanmamisgtir.

Hemanijioblastomlar makroskopik olarak iyi sinirli, solid
ve degisik boyutlarda kistik komponent igeren timoérlerdir
(13). Bu nedenle, ¢ogunlukla kistik mural nodul 6zelligi
gOsterir. Serebellar kistik mural nodul 6zelligi gdsteren
tumérlerden, o6zellikle pilositik astrositomlardan, ayirici
tanisinin mikroskopik olarak yapilmasi gerekir. Mural
nodul, BT’de kontrast tutan bir kitle bigimindedir. Anjio-
grafide ise timdérin damarsal 6zelligi belirgindir.

Histolojik 6zellikler 6zgundur, timoér dokusu degisik bo-
yutlarda damarlar ve bunlari déseyen tek sirali endotel-
ler ile intertisyel alanda yer alan stromal hicrelerden
olusur. intertisyel alandaki stromal hiicreler, timorin asil
komponentidir. Stromal hucreler, degisik diizeyde nik-
leer hiperkromazi ve pleomorfizim goésterir. Mitoz ¢ok az
goralir, mastosit bulunabilir (7). Stromal hiicreler daha
cok kapiller damarlar gevresinde baskin olarak yer almis
ise “retikuler varyant®’, daha genis topluluklar ve kitleler
olusturmus ise “selliiler varyant” olarak tanimlanir (6).

Elektron mikroskopik incelemde 3 tir hicre belirlen-
migtir: Damar lGmenini déseyen endotelial hicreler, da-

68

Tiirkiye Ekopatoloji Dergisi 2005; 11 (2): 65-69

mar disinda yer alan peritel hiicreleri ile, stromal hiicre-
lerdir. Stromal hiicreler lipid damlaciklari ve degisik oran-
da glikojen igerir. Ayrica endotel hicrelerindeki gibi
Weibel-Palade cisimleri gorllen olgular bildirilmistir (6).
Buna karsin elektron mikroskopik galismalar, stromal hic-
relerin kékeninin aydinlatmak igin yeterli olmamistir (7).

Stromal hiicrelerin kdkeni belli degildir. Bu konudaki
calismalar ayrim igin yeterli olmamigtir. Stromal hucreler,
vaskuler ve epiteliyal antikorlar ile boyanmadigi igin,
IDK’sal islem, bu hiicrelerin kokeni konusunda, yeterli
bilgiyi vermez. Bunun yani sira, tim stromal interstisyel
hiicreler VIM. ve N-CAM ile olumlu boyanir (7). Ayrica
NSE, S-100 ile olumlu boyanma gdsterir, kimi olguda
GFAP, keratin ve aktin ile olumlu boyanma izlenebilir,
buna kargin faktor VIl ile boyanmaz. Ayrica, sinaptofizin
ile %30 stromal hiicrede zayif boyanma goruldr,
%25’inde P maddesi ve néropeptid Y icin olumlu sonug
verir (14,15). Cogu stromal hiicrede VIM. olumludur (6).

Olgularimizda genelde H+E kesitleri tani igin yeterli bu-
lunmus ise de NSE, S-100, GFAP, keratin, CD68, reti-
kulin, faktor-VIIl ve yag boyasi (Oil Red-O) uygulanmis
ve kaynaklar ile uyumlu sonuglar alinmistir.

Ayirici tanida; a) metastatik renal hiicreli karsinom (RHK), b)
kistik mural nodul bigiminde goérilen pilositik astrositom
ile, diger kistik olabilen timdrlerden c¢) anaplastik astrosi-
tom ve d) meningiom dikkate alinmalidir.

Hemanijioblastomun ayirici tanisinda, en karistirilan ko-
nu VHL sendromuna eslik eden metastatik RHK'dur.
VHL sendromlu olgulardaki “saydam hicreli lezyonlarda”
iki antitenin ayrimi gerekir. Bunlar hemangioblastom ve
RHK'dur (6). RHK hiicreleri, hemangioblastoma karsit
olarak keratin, EMA ve renal hicre spesifik antikor ile
olumlu boyanir, ayrica RHK hiicrelerinin sitoplazmasinda
daha buyuk glikojen vakuolleri gorulir (6,15).

Kapiller hemanijioblastomlar multipl 6zellikte olabilir (16).
Bilateral feokromositom ve VHL sendromu birlikteligi bil-
dirilmigtir (17)

Sonug olarak, kapiller ya da kistik hemanijioblastomlar,
DSO beyin timérleri siniflandirmasinda (1) “histogenezi
belirli olmayan” timdorler kimesi icinde yer alan, here-
diter 6zellik tagiyan biyolojik olarak yavas bulylyen, be-
nign Ozellikte, morfolojik olarak kistik mural noddl bigi-
minde gorilebilen timoérlerdir. Bu nedenle, diger kistik
gelisim gdsteren tiumorlerden, ayrica metastatik RHK’
dan ayrimi gerekir. Olgularin %25’inde yineleme goste-
rir. Semptomlar, kistin buytumesi ile iligkilidir. Yineleme
ise yetersiz eksizyon sonucudur.
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