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Abstract

Aim: Medulloblastom is one of the most common brain tumor which
is seen pediatric population. It is rarely seen in adults. In the present
study, we aimed share of the clinical and pathological features of pa-
tients that got diagnosed medulloblastom.

Methods: Between November 2010 and April 2020, twenty-eight
patients with medulloblastom were included to this study. Age, gender,
date of diagnosis, date of death, date of progression, tumor localization,
tumor histopathological subtype, surgical type data were recorded from
the patient files. The 5-year median survival and progression-free
survival rates of the patients were calculated.

Results: Mean age of the patients was 32. 16 patients were male, and
12 patients were female. Histopathological features of the patients were
classic variant in 17 patients and desmoplastic variant in 11 patients,
respectively. Disease recurrence was detected in 15 patients, and re-
currence was not seen in 13 patients. 16 patients died and 12 patients
were alive. Five-year overall survival and progression free survival rate
were 59.4 % and 42.3 %, respectively.

Conclusions: As medulloblastom was rarely seen in adults there is not
enough data about this subject. Complete resection is very important
in these patients population for survival.
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Amag: Medulloblastom gocukluk cadinda sik gortilen beyin tii-
morlerinden biridir. Erigkin yasta ise gok nadir olarak gériilmektedir.
Bu calismamizda medulloblastom tanili hastalarimizin klinik ve
patolojik dzelliklerini paylasmayr amagladik

Yontemler: 2010 Kasim ile 2020 Nisan ayi arasinda medulloblastom
tanisi alan 28 hasta galismaya dahil edilmigtir. Hasta dosya sistemin-
den vyas, cinsiyet, tani tarihi, ex tarihi, progresyon tarihi, timor
lokalizasyonu, tiimor histopatolojik alt tipi, cerrahi sekli verileri
kaydedildi. Hastalarin 5 yillik ortalama sagkalim ve progresyonsuz
sagkalim oranlari hesaplandi.

Bulgular: Hastalarin ortalama yagl 32 idi. 16 hasta erkek 12 si ise
kadindi. Histopatolojik Ozelliklerine bakildiginda 17 hasta klasik
varyant, 11 hasta ise desmoplastik histopatolojiye sahipti. 15 hastada
niiks saptanirken 13 hasta niiks bulgusuna rastlaniimadi. 28 hastanin
16'sI yastyor 12 hasta ise ex olmustu. Hastalarin 5 yillik 0S %59,4, 5
yillik PFS ise %42,3 idi

Sonug: Medulloblastom erigkin donemde ¢ok nadir olarak gortildig
icin bu hastalik ile ilgili yeterli veri bulunmamaktadir. Komplet
rezeksiyon bu hastalarda sagkalim agisindan biyiik 6nem iger-
mektedir.

Anahtar Kelimeler: Medulloblastom, erigkin hasta, ortalama sagkalim
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Giris

Medulloblastom ¢ocukluk ¢aginda en sik
olarak goriilen beyin tiimoriidiir. Oldukga
agresif bir timor olup tani aninda metastaz
yapma egilimindedir. Ortalama tan1 yasi
5’tir. Eriskin cagda goriilen tiimdrlerin ise
yaklasik olarak %1 ini olusturmaktadir’2,
Eriskin medulloblastom tani yasi ortalama
30 olup 40 yas iizerinde ¢ok daha nadir ola-
rak goriilmektedir. Cinsiyete gore dagili-
mina bakildiginda erkeklerde daha sik ola-
rak goriilmekte olup erkek kadin orani
1,5’tur®. 5 yillik sagkalim oranlar1 %40-90
arasinda degiskenlik gdsterebilmektedir®.
Erigkin ¢ag1 medulloblastom vakalar1 ¢o-
gunlukla lateral lokalizasyonda yerlesim
gosterme egiliminde iken bu oran ¢ocukluk
caginda ise %10 civarmdadir®”. Bundan do-
layida erigkin ¢ag1 medulloblastom vakalari
cogunlukla rezektabledir. Histopatolojik
varyantlarda da eriskin ve ¢ocukluk cagi va-
kalarinda farkliliklar goriilebilmektedir.
Desmoplastik variant c¢ocukluk c¢aginda
%15 oraninda goriiliirken, eriskin ¢agda
yaklasik %50 ye varan oranlarda goriilmek-
tedir®®. Eriskin ¢aginin medulloblastom va-
kalar siklikla pediatrik donemdeki uygula-
nan tedavi protokolleri ile tedavi edilmekte-
dirler. Cocukluk cagi1 ve eriskin donemde
goriilen medulloblastom vakalariin survi-
val sonuglar1 birbirine benzerlik goster-
mekle birlikte aralarinda farkliliklar buluna-
bilmektedir'®.

Eriskin cag1 medulloblastom vakalart ile si-
nirli diizeyde veri bulunmakta olup bizde
medulloblastom nedeniyle takip ettigimiz
hastalarin 6zelliklerini literatiirle paylas-
may1 amagladik.

Materyal ve Metot

2010 Kasim ile 2020 Nisan ay1 arasinda me-
dulloblastom tanisi alan 28 hasta ¢alismaya
dahil edilmistir. > 18 yas iizeri hastalar ¢a-
lismaya dahil edildi. Hasta dosya sistemin-
den yas, cinsiyet, tani tarihi, ex tarihi, prog-
resyon tarihi, tiimor lokalizasyonu, timor
histopatolojik alt tipi, cerrahi sekli verileri
kaydedildi. Hastalarin 5 yillik ortalama sag-
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kalim ve progresyonsuz sagkalim oranlari
hesaplandi.

Istatiksel analizde; hasta dzellikleri i¢in ta-
nimlayici istatistiksel yontem uygulandi.
Kategorik degiskenlerin karsilagtirilmasi
icin Pearson-ki kare testi yapildi. Numerik
degiskenlerin normal dagilip dagilmadigini
degerlendirmek i¢in Shapiro Wilk testi Kul-
lanildi. Normal dagilim gosteren degerler
icin Independent sample t testi uygulandi.
Ortalama sagkalim tan1 anindan 6liime ka-
dar gegen siire olarak, progresyonsuz sagka-
lim ise tan1 anindan progresyon ya da 6liime
kadar gegen siire olarak hesaplandi. Sagka-
lim analizi i¢in Kaplan Meier analizi ve log
rank yontemi kullanildi. p <0,05 istatiksel
anlamlilik i¢in cut-off olarak kabul edildi.
Calisma i¢in Adana Sehir Egitim ve Aras-
tirma Hastanesi Klinik Arastirmalar Etik
Kurulundan onam almmustir (Karar no:
1777, Tarih:10.02.2022)

Bulgular

Hastalarin ortalama yas1 32 idi (18-66). 16
hasta (%57,2) erkek, 12’si ise (%42,8)
kadin idi. Hastalardan 11 (%39,2) inin
histopatolojik 6zelligi desmoplastik iken 17
hasta (%60,8) ise klasik varyant idi. 15
hastada (%53,5) tiimor sag hemisferde
yerlesim gosterirken, 8 hastada (%28,5) ise
sol hemisferde lokalizasyon gostermekte
idi. 21 (%75,0) hastaya total rezeksiyon ya-
pilirken ,7 (%25,0) hastada ise subtotal re-
zeksiyon yapilabildi. Cerrahi sonrasi tiim
hastalara radyoterapi tedavisi uygulandi.
Hastalarin takibinde 12 hasta ex olurken, 15
hastada progresyon gozlendi. Tablo 1°de
hasta demografik 6zellikleri 6zetlenmisgtir.

Hastalarin ex durumuna gore cinsiyet, yas,
tiimor lokalizasyonu, tiimor histopatolojisi
ve cerrahi durumuna gore karsilastirmasi
yapildi. Exitus olan hastalarin yas ortala-
mas1 37,2 saptanirken, yasayan hastalarin
yas ortalamasi 28,1 saptandi ve aradaki fark
istatiksel olarak anlamliydi (p=0,05). 12
hastada ex goriiliirken 16 hastada ise go-
rilmedi.
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Tablo 1. Hastalarin demografik 6zellikleri

n=28
Yas(ort) 32,0
Cinsiyet (n, %)
o Erkek 16 (57,2)
eKadin 12 (42,8)
Timdr histolojisi
e Desmoplastik 11 (39,2)

o Klasik 17 (60.8)
Timor lokalizasyonu (n, %)

¢ Sag hemisfer 15 (53,5)
e Sol hemisfer 8 (28.,5)
eDiger 5 (18,0)
Cerrahi tipi (n, %)

e Total 21 (75,0)
o Subtotal 7 (25,0)
Sagkalim (n, %)

e Yastyor 16 (57,2)
oEX 12 (42,8)
Progresyon durumu (n, %)

oVar 15 (53,6)
e Yok 13 (46,4)
5 yillik OS (%) 59,4
5 yillik PFS (%) 42,3

OS: Ortalama sagkalim, PFS: Progresyonsuz sagkalim

Yasayan hastalarin 9’unda tiimor sag
hemisferde 4’tinde ise sol hemisferde
yerlesim gosterirken, 3 hastada diger bolge-
lerde yerlesim gostermekte idi.

Exitus olan hastalarda ise 6 hastada sag
hemisferde 4 hastada sol hemisferde ve 2
hastada ise diger bolgelerde yerlesim
gostermekte idi iki grup arasindaki fark
anlamli  degildi  (p=0,88).  Yasayan
hastalarin  tiimér  histopatolojisinde 7
hastada desmoplastik, 9 hastada ise klasik
varyant tespit edildi. Exitus olan hastalarda
ise 8 hastada klasik, 4 hastada desmoplastik
varyant tespit edilmisti (p=0,70). Yasayan
hastalarin 14’inde total rezeksiyon 2’sinde
subtotal rezeksiyon yapilirken, exitus olan
hastalarda ise 7 hastada total 5 hastada ise
subtotal rezeksiyon yapilmisti (p=0,37).
Hastalarin sagkalim durumuna gore yapilan
iki grup karsilagtirmasi 6zellikleri tablo 2 de
Ozetlenmistir.

Hastalarin sagkalim ozelliklerine bakildi-
ginda, 12 hasta ex olurken 16 hasta yasa-
maktaydi. Hastalarin 5 yillik ortalama
sagkalim oranlar1 %59,0, progresyonsuz
sagkalim oranlar1 ise %42,3 idi.

©Copyright 2021 by Cukurc

Tablo 2. Hastalarin sagkalim durumuna
gore Ozelliklerinin karsilagtirilmasi

Sagkalim
Sag Ex p
n:16 (%)  n:12 (%)
Yas 28,1+11.,3 37,2119 0,05

Timor

lokalizasyonu

e Sag hemisfer 9(56,2) 6 (50,0)
 Sol hemisfer 4(25,0 4(33.3) 0,88
eDiger 3(18,8) 2(16,7)
Timor

histopatolojisi

eDesmoplastik 7 (43,8) 4 (25,0)

«Klasik 9662 8750 7°
Cerrahi

e Total 14(87,5) 7(58,3) 010
« Subtotal 2(12,5) 5(41,7) '
Cinsiyet

« Erkek 8(500)  8(750) (37
eKadin 8(50,0) 4(25,0)

Histopatolojik 6zelliklerine gore karsilasti-
rildiginda ise desmoplastik hasta grubunda
5 yillik ortalama sagkalim oran1 %62,3, kla-
sik tipte ise %57,4 idi (p=0,70). 5 yillik
progresyonsuz sagkalim oranlar1 ise des-
moplastik grupta %50, klasik grupta ise
%36 idi (p=0,58). Cinsiyete gore 5 yillik
sagkalim oranlarma bakildiginda erkek-
lerde 5 yillik ortalama ve progresyonsuz
sagkalim oranlar sirastyla %52,5 ve %20,0
idi Kadinlarda ise 5 yillik ortalama ve
progresyonsuz sagkalim oranlar1 her ikisi
iginde %66,7 olarak saptandi.

Tartlsma

Medulloblastom serebellumdan koken alan
nadir goriilen bir timordir. Adolesan ve
eriskin donemde nadir olarak karsimiza ¢ik-
maktadir. Siklikla serebellar vermisten ko-
ken almaktadir. Eriskin ¢ag1 beyin tiimorle-
rinin %1 ini olusturmaktadir!*2. Menon ve
arkadaglarinin yaptig1 caligmada hastalarin
yas ortalamasi 31,5 iken bizim ¢aligma-
mizda ise hastalarin yas ortalamasi 32,0 ola-
rak saptandi®,
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Tablo 3. Hastalarin 5 yillik sagkalim oranlarinin karsilastirilmasi

5 yillik 5 yillik
n (%) 0S 0 PFS D

(%) (%)
Tilimor histolojisi
« Desmoplastik 11 (39,2) 62,3 50,0
oKlasik 17 (60.8) 57.4 0,70 36.0 0,58
Cinsiyet
o Erkek 16 (57,2) 525 20,0 067
eKadin 12 (42.8) 66.7 0,38 66.7 ’

OS: Ortalama sagkalim, PFS: Progresyonsuz sagkalim

Medulloblastom erkeklerde daha fazla
goriilmekle  birlikte,  molekiiler  alt
gruplarma gore goriilme sikligr degiskenlik
gosterebilmektedir'®. Bizim calismamizda
da hastalarin biiyiik ¢ogunlugu erkekti.

Medulloblastom genetik 6zellikleri ve his-
topatolojik Ozelliklerine gore siniflandir-
mas1 yapilmistir. Genetik siniflamasina
gore 4 gruba ayrilmaktadir. Bunlar sirasi ile
WNT sinyal yolag aktive, SHH aktive- p53
wild tip, SHH aktive-p53 mutant ve WNT
ve SHH olmayan olmak iizere 4 gruba ay-
rilmaktadir'>®8, Eriskinde en sik olarak go-
rilen SHH aktive-p53 wild tiptir. Vakalarin
yaklagik olarak %50 sini olusturmaktadir.
P53 mutasyon varliginin olmasi ise koti
prognoza isarettir. Ayrica eriskinde en iyi
prognoza sahip olan alt tipte SHH aktive alt
tiptirt’. Eriskin WNT aktive medulloblas-
tom vakalarin yaklagsik olarak %15 ini olus-
tururken, non WNT/non SHH ise yaklasik
olarak %25 ini olustumaktadir'®!®, Medul-
loblastomun birka¢ histopatolojik alt tipi
bulunmaktadir. Bunlar arasinda klasik tip,
desmoplastik/nodular, ekstantif nodiilarite-
nin eslik ettigi medulloblastom ve large
cell/anaplastik medulloblastom yer almak-
tadir. Bunlar icerisinde en agresif seyir gos-
teren large cell/anaplastik medulloblastom-
dur®®. Histopatolojik alt tipler baktigimizda
vakalarin yaklasik olarak %40-45 klasik
formda, %30-35’i desmoplastik, %10 eks-
tantif nodiilaritenin eslik ettigi medulloblas-
tom, %15-20 ise anaplastik/large cell histo-
lojide yer almaktadir®®. Yapilan farkli galis-
malarda da klasik varyant alt tipi daha sik
olarak goriilmiistiir?!. Bizim calismamizda

©Copyright 2021 by Cukurova Anestezi ve Cerrahi Bilimler Dergist
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da vakalarin biiyiikk ¢cogunlugu klasik var-
yantta yer almaktaydi. Ayrica yapilan ¢alig-
malarda desmoplastik medulloblastomlu
hastalarda hastaliksi1z sagkalim ve ortalama
sagkalim stirelerinin klasik form medullob-
lastomlu hastalara gore daha iyi oldugu gos-
terilmistir??2. Bizim ¢alismamizda ise hasta-
larin histopatolojisine gore bakildiginda 5
yillik sagkalim oranlar1 desmoplastik grupta
klasik gruba gore oran daha fazla idi ancak
aradaki fark istatiksel olarak anlamli de-
gildi.

Medulloblastom biyolojisi farkli yas grup-
larinda farkliliklar gésterebilmektedir. Eris-
kin medulloblastom hastalarinin yonetimi
daha ¢ok ¢ocukluk c¢aginda uygulanan te-
davi yontemlerine istinaden sekillenmekte-
dir. Hastaligin standart tedavisinde primer
kitlenin total eksizyon yer almaktadir.
Ciinkii subtotal rezeksiyon yapilan hasta-
larda sagkalimin daha kotii oldugu gosteril-
mistir’®?*, Bizim calismamizda hastalarin
coguna total rezeksiyon yapilmisti ve bu
hastalarda ki 5 yillik sagkalim oranlari
subtotal rezeksiyon yapilanlara gore daha
iyiydi. Cerrahi sonrasinda hastalara radyo-
terapi tedavisi uygulanmaktadir. Radyote-
rapi ile kemoterapi tedavisinde siklikla sisp-
latin, karboplatin, vinkristin, siklofosfamid
ve lomustin gibi ajanlar kullanilmaktadir.
Radyoterapi ile kemoterapi uygulamasi ¢o-
cuk hastalarda daha sik uygulanirken eris-
kin hastalarda bununla ilgili veriler hala tam
olarak net degildir®>%,

- Available online at https://dergipark.org.tr/tr/pub/jocass
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Sonug

Sonug olarak; medulloblastom eriskinlerde
nadir olarak goriilen primer beyin timori-
diir. Calismamizdaki hastalarin biiyiik ¢o-
gunlugu klasik varyant histolojiye sahipti
ve ¢ogunlugu erkekti. Farkli ¢aligmalarda
sagkalim oranlar1 ile degisik oranlar belirtil-
mis olmakla beraber bizim ¢aligmamizdaki
sagkalim oranlar1 bu ¢alismalara benzerlik
gostermekte idi. Daha fazla hasta sayis, bir-
den fazla merkez katilimi ile gerceklestiri-
lecek caligmalara ihtiya¢ bulunmaktadir.

Yazar katkisi

Tim yazarlar ¢aligmanin tasarimina ve yazilmasina katkida bu-
lundular. Tiim yazarlar ¢alismanin son halini gézden gegirip kabul
ettiler.

Cikar catismasi

Yazarlar ¢ikar catigmasi beyan etmediler.

Finansal destek

Yazarlar finansal destek almadiklarini beyan ettiler.

Etik onam

Calisma i¢in Adana Sehir Egitim ve Arastirma Hastanesi Klinik

Arastirmalar Etik Kurulundan onam alinmistir (Karar no: 1777,
Tarih:10.02.2022)
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