Cukurova Universitesi Tip Fakultesi Dergisi
Cukurova Medical Journal

Arastirma Makalesi / Research Article

177 Opere intrakranial Meningiom Olgusunun
Histopatolojik Ozelliklerinin Analizi

Histopathological Analysis of 177 Cases with Operated Intracranial Meningioma

Giiner Menekse', Yurdal Gezercan®, Tuncay Ates', Kerem Mazhar Ozsoy', Ali ihsan Okten',
Pelin Demirttirk?, Fulya Adamhasan?, Ebru Giizel, Aslan Guzel*

'Adana Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi, Noérogirlrji Klinigi, 2Patoloji Klinigi ve 3Radyoloji Klinigi, ADANA

Cukurova Universitesi Tip Fakiltesi Dergisi (Cukurova Medical Journal) 2013; 38(1):41-50

ABSTRACT

Purpose: Aim of this study is to evaluate histopathologic properties of patients with intracranial meningioma who were operated due to
intracranial mass.

Method: 177 cases diagnosed with intracranial meningioma were retrospectively examined in our clinic between the years of 2007-2012
and their age, sex, tumor localization, and histopathologic properties were analyzed.

Results: 74.6% of 177 intracranial meningioma cases were females, 25.4% were males and the ratio of Male/Female was found 3.4/10.
The age interval of the cases was between 12-105 years old. It was most frequently seen at the interval of 51-60. In histopathologic
examination, 163 cases (92.1%) were noted as WHO Grade |, 11 cases (6.2%) were WHO Grade Il, and 3 cases (1.7%) were WHO
Grade Ill. While meningotelial transitional, and psammomatous type was the most frequently seen in WHO Grade |, atypical meningioma
was only dominant in Grade Il. In WHO Grade Il and Il cases, dominance of the male sex was present. While 88.1% of the cases had
supratentorial localization, 11.9% had infratentorial localization, 1 case had lateral ventricle localization. In 7 cases (3.9%) of the series,
multiple meningiomas were determined.

Conclusion: In a series of 177 cases, intracranial meningiomas were seen between 51-60 years old and its most frequent localization was
convexity. While Grade | cases were seen in the female sex, dominance of the male sex was present in Grade Il and Ill cases. Additionally,
all of multiple meningiomas detected were female cases. Meningotelial meningiomas constitute the most commonly seen subtype among
Grade | cases.
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OZET

Amag: Klinigimizde intrakranial kitle nedeniyle opere edilerek meningiom tanisi alan olgularin histopatolojik 6zelliklerinin degerlendiriimesi
amaglandi.

Yontem: 2007-2012 yillar arasinda, klinigimizde intrakranial meningiom tanisi alan 177 olgu retrospektif olarak incelendi. Olgular; yas,
cins, timor lokalizasyonu ve histopatolojik siniflama ydniinden analiz edildi.

Bulgular: 177 intrakranial meningiom olgusunun % 74.6’s1 kadin, % 25.4’( erkekti ve erkek/kadin orani 3.4/10 olarak bulundu. Hastalarin
yas ortalamasi 54.506 +13.88 (Min12, Max: 102) olup, en sik 51-60 yas grubunda goérilmekteydi. Histopatolojik incelemede; 163 olgu
(%92.1) WHO Grade 1, 11 olgu (% 6.2) WHO Grade I, 3 olgu (%1.7) ise WHO Grade lIl olarak tespit edildi. WHO Grade | olgularda
siraslyla meningotelyal, transizyonel ve psammamatéz tip en sik gorilirken, Grade Il olgularda atipik meningiom sik gériilmekteydi. WHO
Grade Il ve Il olgularda erkek cinsiyet hakimiyeti mevcuttu. Olgularin % 88.1'i supratentorial, %11.9’u infratentorial iken, 1 olgu lateral
ventrik{l yerlesimliydi. Serideki 7 olguda (%3.9) cogul meningiom saptandi.

Sonug: 177 olguluk seride intrakranial meningiomlarin en sik 51-60 yas grubunda goriildigi ve en sik yerlesim yerinin konveksite oldugu
saptandi. Grade | olgular daha sik kadinlarda gérilirken, Grade Il ve Il olgularda erkek hakimiyeti mevcuttu. Cogul meningiom olgularinin
timi kadindi. Grade | olgular iginde meningotelyal meningiomlar en fazla gériilen alt tipi olusturmaktayd:.

Anahtar Kelimeler: Intrakranial meningiom, histopatolojik siniflama, klinik analiz
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GIRiS
Primer beyin timodrleri arasinda en sik
gorilen timorlerden olan meningiomlar, gelisen
goruntileme tekniklerinin yaygin kullanimi ile
glinimizde daha sik tespit edilmeye baglanmigtir.
1922 yilinda Harley Cushing ilk defa meningiom
terimini kullanilmig ve meninkslerle baglantili bir
timor grubu olarak tanimlamistir'. Meningiomlar
araknoid cap hicrelerinden koéken alir, siklikla
duramater ile iligkili ve ekstraaksiyel blylime
Ozelligi gosterirler. Genellikle serebral parenkime

basi sonucu klinik bulgu verirler®. Etiyolojide skalp

intrakranial Meningiom

dokusuna iyonize radyasyon uygulamasi, kafa
travmasi Oyklsi gibi suglanan faktérler olsa da
henliz kesin bir neden bulunamamistir. Kadinlarda
sik gorilmesi, gebelik ve menstruel siklusun luteal
fazinda buyume godstermesi, meme kanserli
hastalarda gorilme sikhidinin artmasi ve timor
dokusunda hormon reseptér varhdr gibi
nedenlerden dolayl hormonal ve genetik faktorler
de etyolojide suclanmistir®**®’.  Giinumiizde
meningiomlarin histopatolojik degerlendirmesinde
Dinya Saglik Orgiti (WHO)Yniin 2007 yilinda
modifiye ettigi siniflama kullaniimaktadir (Tablo1).

Tablo 1. WHO 2007 Meningiom siniflamasi ve derecelendirme kriterleri

WHO Grade Histopatolojik Alt Tip

Histolojik Kriterler

| Meningotelyal

Fibroz (fibroblastik)
Tranzisyonel (mikst)
Psammomatoz
Angiomatoz

Mikrokistik

Sekretuvar
Lenfoplazmositten zengin
Metaplastik

Grade Il ve Grade Ill kriterlerini
tagimayanmeningiomlar

T Alipik

Beyin invazyonugosteren

4-20 mitoz/10 Buyuk Bulyltme Alani ve/veya
Asagidakilerden en az 3’Unlin varligi:

« hiperselilarite

« kuiguk hucreler

* nekroz

« belirgin nukleol

* lobllerpatern kaybi

Beyin invazyonugosteren Grade | meningiom
>%50 Kordoid morfoloji
>%50 Seffaf hiicreli morfoloji

Kordoid
Seffaf hiicreli
1] Anaplastik 2 20 mitoz/ 10 Blyuk Blylitme Alani ve/veya

karsinom, sarkom veya melanoma benzer
malignsitomorfoloji
>9%50 Papiller morfoloji
>9%50 Rabdoid morfoloji

Papiller

Rabdoid

MATERYAL VE METOD

2007-2012  yillari
nedeniyle ameliyat

arasinda
edilerek

Klinigimizde
intrakranial  kitle
meningiom tanisi alan 177 hasta ¢alismaya alindi.
Olgularla ilgili bilgilere, hasta dosyalari, radyolojik
tetkikler, ameliyat notlari ve patoloji raporlarinin
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incelenmesiyle ulasildi.  Olgularin  radyolojik
bulgulari, lokalizasyonlari, histopatolojik 6zellikleri
ve bunlarin yas ve cinse goére dagilim o6zellikleri
analiz edildi.
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SONUGCLAR

Serimizde 177 meningiom olgusunun % 74,6
(132 olgu)'si kadin , % 25,4 (45 olgu)'l erkekti ve
erkek/kadin orani 3.4/10 olarak bulundu.

C.U. Tip Fakiiltesi Dergisi/Cukurova Medical Journal

Hastalarin yas ortalamasi 54.506 +13.88 ( Min:12,
Max: 102) idi. Olgular en sik 51-60 yas grubunda
goruldu (Sekil 1).
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Sekil 1. Olgularda yas dagilimi

Radyolojik olarak % 88.1'i supratentoryal,
%11.9'u infratentoryal boélgede yerlesim
gostermekteydi. En sik yerlesim yeri konveksite
(%30.5) olup bunu

parasagittal bolge (%19.8), tiberkulum sella
(%11.3) ve sfenoid kanat (%10.1) izlemekteydi. 1
olgu ise lateral ventrikil yerlesimliydi (Tablo 2).

Tablo 2. Radyolojik lokalizasyona gdre olgularin dagilimi

Lokalizasyon Olgu (n) %
Konveksite 54 30.5
Parasagittal 35 19.8
Tiberculum sella 20 11.3
Sfenoid kanat 18 10.1
Olfaktor oluk 12 6.7
Pontoserebellar kose 11 6.2
Falks 9 5.1
Tentoryal 7 4.0
Multipl 7 4.0
Foramen magnum 3 1.7
Lateral ventrikul 1 0.6
Toplam 177 100

43




Cilt 38 Y1l 2013

Histopatolojik  degerlendirmede  olgularin =~ %
92.1(163 olgu)'i WHO Grade | olarak tespit edildi.

En sk gorilen alt tip meningotelyal
meningiom(%40.6) iken bunu transizyonel tip
(%25.9) ve psammomatdz tip (%10.7) izlemistir.
WHO Grade Il orani % 6.2 (11 olgu) olup atipik

intrakranial Meningiom

meningiom alt tipi hakimdi ve erkek/kadin orani
5/3 idi. WHO Grade Il orani ise %1.7 (3 olgu)
olup kadin 1 olguda rabdoid meningiom, erkek 2
olguda anaplastik meningiom saptandi (Tablo 4).
WHO Grade Il ve Ill olgularda erkek cinsiyet
hakimiyeti dikkat cekmekteydi (Sekil 1,2,3).

Tablo 4. WHO 2007 Meningiomsiniflamasina gore olgularin dagilimi

WHO Grade Histolojik Alt tip Olgu (n) %
| Meningotelyal 72 40.6
| Fibroz ( fibroblastik) 16 9.0
| Transizyonel (mikst) 46 25.9
| Psammomattz 19 10.7
| Angiomattz 8 4.5
| Mikrokistik 1 0.5
| Sekretuvar 1 0.5
| Lenfoplazmositten zengin 0 0.0
| Metaplastik 0 0.0
Il Atipik 8 45
1] Kordoid 0 0.0
1] Seffaf hiicreli 3 1.7
1] Beyin invazyonu gdsteren Grade | meningiom 0 0.0
1 Papiller 0 0.0
1] Rabdoid 1 0.5
11l Anaplastik 2 11
100%
90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%
0%
yas
m WHO Grade 1l o] o] 1 ] O 1 6]
WHO Grade Il 1 1 0 3 3 1 8]
® WHO Grade | 1 7 16 40 43 38 15 3

Sekil 2. Yas gruplari ve timor grade’ine gore dagihm
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Sekil 3. Cinsiyet ve timor derecesi dagilimi

Seride 7 olguda (%3.9) cogul meningiom (Meningotelyal) ve WHO Grade Il (atipik) alt
saptandi. Bu olgularin timi kadindi. Histopatolojik tipinde iki farkl grade’e sahip timér mevcuttu. 1
olarak 5 olguda WHO Grade | (2 olgu transizyonel, olgu ise WHO Grade Il (rabdoid meningiom)
2 olgu meningotelyal, 1 olgu psammamatoz) meningiomdu (Sekil 4).
meningiom saptandi. 1 olgu da ise WHO Grade |

Cogul Meningiomlar

B Who Grade | ( n: 5)
©Who Grade | + 1l (n:1)

® Who Grade Il (n:1)

Sekil 4. Cogul meningiom olgularinin timor derecesine gore dagilimi
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TARTISMA

Meninkslerin orta tabakasi olan araknoid
membranin dis tarafinda dural hiicreler ile komsu
olan araknoid cap hicreleri bulunurken, i¢
tarafinda bir bazal membran, pia tabakasina
uzanan araknoid trabekdller ve arada subaraknoid
mesafe bulunur. Meningiomlar dis tarafta bulunan
araknoid cap hucrelerinden kdken alir, genellikle
dura ile iligkilidir ve ekstraaksiyel yerlesirler®®.

Meningiomlarin insidanslari calismanin
yapildigi boélgeye, zamana, popllasyona, irka ve
populasyonun vyas ortalamasina baglh olarak
farklilk gosterebilir. Amerika’da nifus tabanl
kanser kayit sistemlerinden bir olan, Central Brain
Tumor Registry of United States (CBTRUS)
verilerine gore 2004-2008 yillari arasinda en sik
gorulen primer beyin ve santral sinir sistemi
timorl  meningiomlardir.  Bu  kayitlara goére
295.986 timor olgusunun %34.7’si meningiomdur.
Yine ayni galigmada toplumda goriiime insidansi
6,66/100.000 iken erkek/kadin orani 3.5/10 olarak
bildirilmi§tir9. Serimizde olgular en sik 51-60 yas
grubunda gorulurken, erkek/kadin orani 3.4/10
olarak bulundu. Bu ac¢idan sonuclarimiz literatur ile
uyumluydu.

Radyolojik olarak, X-ray goérintilemede en
sik hiperosteoz  gérilirken kalvaryumun i¢
tabulasinda genislemis meningeal arter oluklari ve

% 10-20 oraninda Kkalsifikasyon gérilebilir.
Kontrastsiz bilgisayarh tomografi (BT)
goruntilemesinde % 60-70 oraninda beyin

parenkimine gore hiperdens, % 25 oraninda
izodens gorulirken, komsu kemikte hiperosteoz ve
kalsifikasyonlar goOrulebilir. Kontrastl BT
incelemesinde ise yodun ve homojen kontrast
tutan, ekstraaksiyel kitle seklindedir.

Manyetik rezonans gorintileme (MRG),
meningiomun sinirlarini, vaskilaritesini ve cevre
vaskiler yapilarla olan iligkisini, parenkimal 6demi
ve kemik ile yumusak doku invazyonunu detayli
olarak gosteren bir tetkiktir. Meningiomlar T1-
agirhkli  (T1A) goruntilerde beyin parenkimine
gobre izo ya da hafif hipointens iken, T2-agirlikh
(T2A) gorintulerde gri cevhere gore hafif
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hiperintens gorulir. Kontrast madde ile yogun
olarak boyanirlar. Meninkslerin timorle
infiltrasyonu ve/veya artan vaskularizasyona bagli,
timorden perifere uzanan kalinlasma gortlebilir.
Dural kuyruk (dural tail) olarak tanimlanan bu
gorinum, olgularin yaklasik % 70’inde gorulur. MR
anjiografi veya BT anjiografi, komsu vaskiler
yapilarla olan iliski ve invazyon hakkinda daha
detayl bilgi verir'®*.

Meningiom tanisinda  diffuzyon  agirlikli
gorintileme (DAG)'nin  kullanimi  kisithdir®*3.
Sanverdi ve arkadaglarinin sunduklari genis bir
seride meningiom derecesi ve alt tipleri ile
Apparent Diffusion Coefficient (ADC) degerleri
arasinda korelasyon bulunmamistir™. Perflizyon
MRG teknigi ise Ozellikle hipervaskiler
meningiomlarda cerrahi 6ncesi embolizasyon
gereksinimini degerlendirmede ve benign-malign
ayriminda yol géstericidirls. Meningiomlarin MR
spektroskopi (MRS) incelemesinde, 6zellikle alanin
varliginin énemi vurgulanirken, goéreceli olarak
yiksek kolin ve glutamine/glutamate kompleksi
(Glx) ile dugtk N-asetilaspartat (NAA), kreatin ve
lipid degerleri de saptanm|§t|r16'17.

Serebral anjiografi meningiomlarin vaskuler
yapilarla iligkisini ortaya koydugu igin cerrahi
planlanmasinda dnemlidir. Kortikal damarlarin ige
dogru yer degistirmesi, timér damarlarinin 1ginsal
dagilimi (sun burst goérinimdi), kalici yodun
homojen boyanma, erken vendz dolusun yoklugu
tipik anjiografi bulgularidir. Preoperatif
embolizasyon, 0Ozellikle buytk ve hipervaskiler
timorlerde nekroz gelisimini saglar ve ameliyat
esnasinda kan kaybini azaltir. Timori besleyen
vaskller yapilarin trombozunun saglanmasi ve
kollateral damarlar gelismeden cerrahi
yapilabilmesi icin, islemin ameliyattan 24- 72 saat
once yapilmasi onerilir'®.

Serideki tum hastalar, ameliyat dncesinde X-
ray, BT ve kontrasti MRG tetkikleri ile
degerlendirildi ve cerrahi planlama bu verilere gore
yapildi. Vendz sinUslerle komsuluk gdsteren
olgularda MR venografi tercih edilirken, dzellikle
kaide yerlesimli timorlerde MR anjiografi tercih
edildi. Segilmis bazi olgulara ise konvansiyonel
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anjiografi yapildi. Hastalar
donemde kranial BT ile
degerlendirildi.

Eriskinlerde intrakranyal meningiomlarin %
85-90'1 supratentoryal iken, gocuklarda posterior
fossa ve intraventrikiller yerlesim daha sik gorulir.
Literatlirde en sik yerlesim yeri parasagittal bélge
olarak bildirilmis olup bunu konveksite ve sfenoid
kanat izlemektedir'®®°. Serimizde ise % 88.1
oraninda supratentoryal yerlesim gortldi. En sik
yerlesim vyeri konveksiteydi, bunu parasagittal
bdlge, tiberkulum sella ve sfenoid kanat izliyordu.

postoperatif erken
radyolojik olarak

C.U. Tip Fakiiltesi Dergisi/Cukurova Medical Journal

Meningiom tedavisinde esas olan total cerrahi
cikarimdir. timorlerde
ameliyat tumaor
embolizasyonu faydalidir. Meningiomlarda timor
¢ikarimi Simpson Derecelendirmesi’ne gére yapilr
ve rekirrensi gosteren 6nemli parametrelerden
biridir™ (Tablo 3). Bu siniflama 6zellikle konveksite
yerlesimli  timorler icin idealdir. Serideki tim
olgulara cerrahi tedavi uygulandi. Kemik ve dura
invazyonu olan hastalarda tiimdorle birlikte kemik
ve dura rezeksiyonu yapildi.

Segilmis  hipervaskiiler
oncesi endovaskiiler

Tablo 3. Meningioma cerrahisinde Simpson siniflamasi

Simpson Grade Cikarim Rekirrens/ 10 yil
Grade | TUmor + Kemik + Dura ile total ¢ikarim % 9

Grade I Total gikarim + Dura koagulasyonu % 16

Grade lll Total makroskopik gikarim % 29

Grade IV Subtotal ¢cikarim % 40

Grade V Biyopsi / dekompresyon % 100

Histopatolojik siniflama meningiomlarda en
onemli  prognostik  faktdrlerden  biridir  ve
giinimiizde Dinya Saglik Orgitii (WHO) 2007
siniflamasi  kullanilmaktadir. WHO Grade |
meningiomlar yavas blylime ve diusik rekirrens
Ozelligi gosterir. Grade Il meningiomlar orta derece
riskli iken Grade Il meningiomlar agresif seyir ve
yiiksek rekiirrens 6zelligi gosterir®*(Tablo 1). Tim
olgulara ait doku &rnekleri hastanemizin patoloji
béliminde degerlendirildi. Hematoksilen-Eosin
boyali preparatlar, 1sik mikroskopisi diizeyinde
incelendi. Histopatolojik olarak WHO 2007
siniflamasi kriterlerine gére degerlendirme yapildi.
Gerekli olgularda ayirict tani icin ek olarak
immunhistokimyasal boyama yapildi.

Meningiomlar makroskopik olarak genellikle
acik sari veya ten renginde, lastik kivaminda, solid
yapida, nadiren kistik komponent iceren nodiler
kitleler olup bazen duraya plak seklinde oturabilir.
Dura ve kemikte kalinlasma, kemik erozyonu ve
skalp dokusuna invazyon gorilebilir. Cerrahi
tedavi sirasinda timérin cevresindeki araknoid
planin kaybi morbidite, mortalite ve niiks agisindan
onem tasir’®. Ozellkle Grade 1I ve Il

meningiomlarda goérilen araknoid planin kaybi,
beyinde kortikal butinligin bozulmasina ve
parenkimal invazyona yol acar. Bu invazyon
peritiméral 6deme neden olarak, ek ndrolojik
defisit gelismesine neden olur. Cerrahi tedavi
sonrasinda da nérolojik defisitte artis gorilebilir®.

Literatlirde cgesitli serilerde meningiom orani
yaklasik olarak Grade | %80, Grade Il %15-20 ve
Grade Ill %31-3 olarak bildirilmistir®>?°. Thomas ve
arkadaslari 196 olguluk serinin % 68.9’unun Grade
I, %30'unun Grade Il ve %Z2Yinin Grade Il
meningiom oldugunu rapor etmistir. Yine ayni
seride Grade | olgularda transizyonel tip en sik
iken bunu meningotelyal ve fibréz tip izlemistir.
Grade Il olgularin tama yakini atipik tip olup,
Grade lll olgular ise anaplastik tipte saptanm|§t|r26.
Serimizde Grade | meningiom orani %92
saptanmis olup literatlirde bildirilen oranlardan
daha yuksekti. Yine Grade | timorler iginde en sik
saptadigimiz alt tip literatirden farkhi olarak
meningotelyal tipti ve bunu transizyonel ve
psammomatdéz tip izlemekteydi. Grade |l
olgularimiz % 6.2 oraninda olup literatire gore
dislk orandaydi. Grade Il olan 11 olgunun 8



Cilt 38 Y1l 2013

tanesi atipik alt tipti ve belirgin erkek hakimiyeti
(E/K:5/3) mevcuttu. Grade lll olgularimiz ise %1.6
oraninda olup literatirle uyumlu olarak oldukga
dislik oranda gorildi. Bunlardan 1 kadin olguda
rabdoid meningiom 2 erkek olguda ise anaplastik
meningiom saptandi. Meningiomlar genel olarak
kadinlarda gorulirken, serimizde Grade Il ve Il
olgularda belirgin  erkek hakimiyeti dikkat
cekmekteydi.

Simpson siniflamasina goére timoér gikarim
orani ile birlikte histopatolojik siniflama da tumor
rekirrensini  belirleyen 6nemli parametrelerden
biridir. Grade | meningiomlarda total ¢ikarimdan
sonra 5 yil iginde rekirrens orani % 5-20 iken
Grade Il timorlerde % 30-40, Grade lll'te ise %
50-80 oranindadir’”?®. Bu nedenle total cikarim
yapilan  olgularin  histopatolojik  siniflamasi
g6zonine alinarak yakin takibi yapiimalidir.
Subtotal g¢ikarim yapilan olgularda radyoterapi
tercih edilebilir. Stereotaktik radyocerrrahi, timor
blyimesinde etkin kontrol saglamasi ve disik
komplikasyon riski nedeniyle son yillarda daha sik
kullaniimaya baslamistir®®.

Cogul intrakranial meningiom, ayni anda
ikiden fazla meningiom gorilmesidir ve nadir
gorilir. Intrakranial meningiomlarin yaklasik % 5-
10’'u ¢ogul meningiomdur ve kadinlarda daha sik
gorulir31. Nakasu ve arkadaslari yaptiklari genis
bir otopsi serisinde ¢gogul meningiom oranini % 8.2
olarak bulmustur32. Cogul meningiomlar genellikle

benigndir ve ayni histopatolojik alt tipi igerir.
Literatirde  ¢ogul  meningiom olup farkli
histopatolojik dereceli nadir olgular

bildirilmi§tir33'34'35. Serimizde 7 ¢ogul intrakranial
meningiom olgusunun timu kadindi ve olgularin %
3.9'unu olusturmaktaydi. Histopatolojik
degerlendirmelerinde 5 olguda Grade I, 1 olguda
Grade | (meningotelyal) ve Grade Il (atipik)
birlikteligi, 1 olguda ise Grade IIl (rabdoid )
meningiom saptandi.

SONUC

Meningiomlar araknoid cap hicrelerinden
kéken alir ve primer beyin timoérleri arasinda en
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sik goérllen grubu olusturur. Ozellikle WHO Grade
| olgularda belirgin olmak Uzere kadinlarda daha
sik gorilir. Tani ve takiplerinde BT ve MRG
onemli ve kolay ulasilabilen radyolojik tetkiklerdir.
Tedavide esas olan cerrahi olarak timoériin total
rezeksiyonudur. Yapilan rezeksiyon miktari ve
tumorun histopatolojik derecelendirmesi tedavi ve
takipte ©6nemi olan parametrelerdir. Gelecekte
yapilacak olan immunhistokimyasal, genetik ve
molekiiler c¢aligmalar meningiomlarin
tedavisine etkin katki saglayacaktir.

tani ve
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