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OZET

KLINIGIMiZDE OPERE EDILEN iNTRA-KRANIiAL MENENJiOM
OLGULARININ RETROSPEKTIF ANALIZi

DR. BEKiR MURAT DOGER
UZMANLIK TEZi
KONYA,2024

Amag: Klinigimizde intra-kranial menenjiom tanisi ile opere edilen hastalarin sonuglarinin,
literatiir 1s181nda retrospektif olarak degerlendirilmesi amag¢lanmastir.

Yontem: Kasim 2014 ile Subat 2023 yillar1 arasinda Necmettin Erbakan Universitesi T1p
Fakiiltesi Beyin ve Sinir Cerrahisi kliniginde opere edilen 101 hasta, cinsiyet, yas, semptom
ve bulgular, histopatolojik grade ve alt tip, tiimor lokalizasyonu, takipte niiks varligi, niiks
sonrast uygulanan tedavi yaklagimlari, niiks ile histopatolojik tip, tiimdr lokalizasyonu,
rezeksiyon evresi iligkisi, patolojik grade ile cinsiyet, basvuru semptomlari, norolojik
muayene, timor lokalizasyonu iligkisi, cerrahi sonras1 komplikasyonlar ve norolojik durum
ve takipte sag kalim agisindan literatiir ile kiyaslanarak incelenmistir.

Bulgular: intrakranial menenjiom nedeniyle opere ettigimiz hastalarin yas ortalamasi 54,58
+ 13,76 yil olarak tespit edildi; %68,3°1i (n=69) kadin, %31,7’si (n=32) erkekti. Hastalarda
en sik goriilen semptom bas agrisiydr (%60,8; n=61). Hastalarin %53,5’inde (n=54)
ndrolojik muayenede bulgu saptanmazken, hastalarin %46,5’inde (n=47) norolojik
muayenede bulgu saptandi. En sik kaydedilen norolojik muayene bulgular1 %25,7 (n=26)
ile parezi idi. Olgularimizda menenjiomlarm en sik yerlesim lokalizasyonu konveksite
(%29,6) olarak tespit edildi. Vakalarin %75,2’s1 grade I, %23,8’1 grade II, %1°1 grade 111
olarak tespit edilirken, en sik goriilen histopatolojik alt tipler %33,6 ile meningotelyal ve
%18.,8 ile atipik menenjiomlar olarak saptandi. Olgularmm %350,5’ine Simpson evre 2,
%23,8’ine Simpson evre 3, %25,7’sine Simpson evre 4 rezeksiyon uygulandigi tespit edildi.
Hastalarin %26,7’sinde niiks menenjiom izlendi; Simpson Evre 2 rezeksiyon yapilan
hastalarda niiks gézlenmezken, Simpson evre 3 rezeksiyon uygulananlarda %8,3, Simpson
evre 4 rezeksiyon yapilanlarda ise %96,2 niiks oran1 goriildii. Bu durum, istatistiki olarak
anlamli bulundu; Simpson rezeksiyon evresi ile niiks arasinda iliski oldugu tespit edildi.
Tiimor lokalizasyonuna gore niiks gelisimi degerlendirildiginde, en sik serebello-pontin
kosede yerlesenlerde niiks goriildiigii (%75’ inde) saptandi. Caligmada, grade III menenjiom
olgularmm %100’tinde, grade II menenjiomlarm %38’inde ve grade I menenjiomlarin
%?22,4’tinde niiks izlendi. Olgular arasinda, ndrolojik muayenede biling bozuklugu bulgusu
olan hastalarin %75’inin grade II ve III menenjiom oldugu goriildii; bu durum istatistiksel
olarak anlamli bulundu; bu sonug bize, bu hastalarda beyin invazyonunu diistindiirmiistiir.
Ayrica yiiksek grade (II ve III grade) menenjiomlarm en fazla bulundugu lokalizasyonlar,
intraventrikiiler ve konveksite lokalizasyonlar1 olarak tespit edildi. Vakalarn %9,9’unda
post-operatif komplikasyon goriildii; en sik goriilen komplikasyon bos fistiilii (%6) olarak
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tespit edildi. Takip siiresi boyunca 2 hastamizda exitus goriildii. Post-operatif donemde,
menenjite bagli sepsis nedeniyle bir olgu exitus oldu; post-operatif erken donem mortalite
oranimiz %1 di. Post-operatif erken donem degerlendirmede, vakalarin %73 iiniin nérolojik
muayene bulgularinda degisiklik olmazken, %22’sinde diizelme, %4’iinde ise kotiilesme
saptandi.

Sonug¢: Calismada elde edilen sonuglarin, genel itibariyle, literatiirdeki mevcut ¢alismalarla
benzer oldugu izlenmektedir. Caligmamizin, %95’lik giiven araliginda izlenen mevcut
istatistiki  sonuglar1 ile, ileride yapilacak ¢aligmalar icin kaynak olabilecegi
degerlendirilmektedir.

Anahtar kelimeler: Intrakranial, menenjiom, retrospektif analiz
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ABSTRACT

RETROSPECTIVE ANALYSIS OF INTRA-CRANIAL MENINGIOMA
CASES OPERATED IN OUR CLINIC

BEKIR MURAT DOGER, MD
SPECIALIST THESIS
KONYA, 2024

Aim: The aim of this study was to retrospectively evaluate the outcomes of patients operated
for intracranial meningioma in our clinic in light of the literature.

Method: A total of 101 patients who underwent surgery for intracranial meningioma at the
Department of Neurosurgery, Necmettin Erbakan University Faculty of Medicine, between
November 2014 and February 2023 were included in the study. Patient characteristics such
as gender, age, symptoms and signs, histopathological grade and subtype, tumor
localization, presence of recurrence during follow-up, treatment approaches after recurrence,
relationship between recurrence and histopathological type, tumor localization, and
resection grade, as well as the correlation between pathological grade and gender, presenting
symptoms, neurological examination findings, tumor localization, postoperative
complications, neurological status, and survival during follow-up were evaluated and
compared with the literature.

Results: The mean age of the patients operated for intra-cranial meningioma was 54.58 +
13.76 years; 68.3% (n=69) were female and 31.7% (n=32) were male. The most common
symptom observed in patients was headache (60.8%, n=61). While neurological
examination revealed no findings in 53.5% (n=54) of patients, neurological signs were
detected in 46.5% (n=47) of patients. Paresis was the most frequently recorded neurological
examination finding (25.7%, n=26). Meningiomas were most commonly localized in the
convexity (29.6%). Grade I tumors accounted for 75.2% of cases, followed by grade II
(23.8%) and grade III (1%). The most common histopathological subtypes were
meningothelial (33.6%) and atypical meningiomas (18.8%). Simpson grade 2 resection was
performed in 50.5% of cases, followed by Simpson grade 3 (23.8%) and Simpson grade 4
(25.7%). Recurrence was observed in 26.7% of cases, with the highest recurrence rate
observed in patients who underwent Simpson grade 4 resection. There was a significant
association between Simpson resection grade and recurrence. Recurrence was most
commonly seen in meningiomas located in the cerebello-pontine angle (75%). The incidence
of recurrence was highest in grade III meningiomas (100%), followed by grade II (38%) and
grade I (22.4%). Among the cases, it was observed that 75% of patients with signs of altered
consciousness in neurological examination had grade II and III meningiomas; this finding
was found to be statistically significant; this result has led us to consider brain invasion in
these patients. Additionally, high-grade meningiomas (grades II and III) were most
commonly found in intraventricular and convexity locations. Postoperative complications
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were observed in 9.9% of cases, with cerebrospinal fluid fistula being the most common
complication (6%). During follow-up, two patients died due to postoperative complications.
The early postoperative mortality rate was 1%. In early postoperative assessment, 73% of
cases showed no change in neurological examination findings, improvement was observed
in 22%, and worsening was noted in 4%.

Conclusion: The results obtained in this study are generally consistent with existing studies
in the literature. The statistically significant findings of our study within a 95% confidence
interval may evaluated as a reference for future studies.

Keywords: Intracranial, meningioma, retrospective analysis
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1. GIRIS ve AMAC

Menenjiomlar, araknoid cap hiicrelerinden kdken alan, genellikle iyi huylu kitlelerdir
(Marosi vd 2008). Ayrica mezoderm ve ndral krest’ten gelisen meningeal 6ncii hiicrelerden
de kaynaklanabilirler (Maggio vd 2021). Menenjiomlar, biitiin primer merkezi sinir sistemi
(MSS) neoplazileri arasinda en yaygin goriilenidir; tiim intra-kranial tiimor vakalarinin
yaklagik %36'sin1 ve malign olmayan MSS tiimérlerinin %53'tini olusturur (Maggio vd
2021). Yillik insidansi, 100.000 kiside 7,86 vaka seklindedir (Maggio vd 2021).

Menenjiomlar, cogunlukla benign olarak kabul edilir ve siklikla insidental olarak teshis
edilir (Maggio vd 2021). Menenjiomlar, meninkslerin tiimoriidiir; herhangi bir intra-kranial
dura mater veya spinal dura mater yiizeyinde yerlesebilir; ayn1 zamanda ventrikiillerde ve
akcigerler gibi ekstra-kraniyal organlarda da muhtemelen anormal meningotelyal
hiicrelerden kaynaklanan primer tiimorler olarak nadiren ortaya ¢ikabilirler. (Maggio vd
2021; Ogasawara vd 2021). Menenjiomlarin goriilme siklig1 ileri yasta, siyahi populasyonda
ve kadinlarda daha yiiksektir, ortalama tani yas1 66 olarak bildirilmistir (Achey vd 2019).

Menenjiomlar, pediatrik yas grubunda nadir goriilen tiimdrlerdir ve bu yas grubundaki
tim intra-kraniyal neoplazilerin yaklasik %1 ila 2'sini olusturur (Dash vd
2016). Cocuklardaki menenjiomlarin nispeten daha yiiksek oranda grade II ve III
histopatolojiye, lokal invazyona ve niiks oranlarina sahip oldugu rapor edilmistir (Fiani vd
2022).

Etyolojide iyonize radyasyon, genetik faktorler (Li-Fraumeni, Gorlin, Cowden ve von
Hippel-Lindau sendromlari, multipl endokrin neoplazi (MEN) tip 1 ve ozellikle
norofibromatozis tip 2 (NF-2) gibi), seks hormonlar1 ve gecirilmis kafa travmasi iizerinde
durulmustur (Maggio vd 2021).

Menenjiomlarm  histopatolojik  olarak  smiflandirilmasinda, Diinya  Saglik
Orgiiti WHO)’niin 2021 yilinda giincellemis oldugu WHO 2021 smiflamasi
kullanilmaktadir. Menenjiomun derecelendirilmesi mitotik hiza, beyin invazyonuna veya
spesifik histopatolojik 6zelliklere baglidir. Temel olarak Grade I, Grade II ve Grade III
olarak ayrilmis olup, grade I benign, grade II atipik, grade III anaplastik olarak kabul
edilmektedir (Goldbrunner vd 2021).

Menenjiomlar, agirlikli olarak NF-2 mutasyonunun varligina gore molekiiler olarak
smiflandirilir. %50'den daha fazlas1 NF-2 genindeki mutasyonlarla ve/veya kromozom
22'nin monozomisiyle iligkilidir, geri kalan1 ise AKT1, SMO, KLF4, TRAF7 gibi diger daha
nadir olan gen mutasyonlariyla baglantilidir. Yiksek dereceli menenjiomlarin
cogunlugunun, NF-2 mutasyonlarmin yan1 sira 1p, 6q ve 14q kaybr da dahil olmak {izere
coklu kromozomal anormallikler ile iliskili oldugu gosterilmistir. CDKN2A/CDKN2B
genlerinin homozigot delesyonu veya TERT promotor mutasyonlari, kotii prognozun
gostergesidir. Dikkat c¢ekici bir sekilde, bu molekiiler belirtecler, WHO 2021 klasifikasyonu
ile birlikte anaplastik menenjiom kriterlerine dahil edilmistir (Sasaki 2023).

Norogoriintiilemenin yayginlasmas1 nedeniyle rastlantisal menenjiomlarm goriilme
sikligr artmustir. Genel popiilasyonun %0,9 ila %]1,0'nda beyin manyetik rezonans
goriintiileme (MRG) tetkiklerinde rastlantisal menenjiomlar mevcuttur (Goldbrunner vd



2021). Genel olarak, intra-kranial menenjiomlarin primer tedavisi, total rezeksiyonu
amaglayan cerrahidir. Ayn1 zamanda cerrahi, daha sonraki karar verme siire¢lerine rehberlik
edecek olan histopatolojik teshisin olusturulmasina da hizmet eder (Euskirchen ve Peyre
2018). Menenjiomlarin %60'mdan fazlasinin kendi kendini sinirlayan bir biiyiime paterni
sergilemesi; asemptomatik tlimorlerin, radyolojik biiylime gosterene kadar veya
semptomatik hale gelene degin seri goriintiilemeler ile giivenli bir sekilde takip
edilebilecegini  gostermektedir.  Siipheli menenjiomlarda veya WHO grade 1
menenjiomlarda, 5 yil boyunca yillik MRG taramalar1 onerilmektedir. Daha sonra izlem
araliklar1 1ki katina c¢ikarilabilir. Ayrica, bilgisayarli tomografi (BT) taramalarinda
kalsifikasyon kanit1 gosterilen ve T2 agirlikli MRG'de diisiik sinyal yogunluguna sahip
menenjiomlar, daha yavas biiyiime hiziyla iliskilendirilmistir (Alexiou vd 2010;
Goldbrunner vd, 2021).

Semptomatik veya biiyliyen menenjiomlarin ¢ogunlugunun primer tedavisi cerrahidir
(Goldbrunner vd 2021). Cerrahinin etkinligini gosteren rezeksiyon derecesi, 6nemli bir
prognostik faktordiir (Goldbrunner vd 2021). Rezeksiyon derecesinin belirlenmesinde en sik
Simpson smiflamasi kullanilmaktadir (Simpson 1957). Menenjiom cerrahisinin temel
prensibi, diisiik morbidite ile maksimum gilivenli rezeksiyonun saglanmasi ve norolojik
fonksiyonun korunmasidir. Amag gross total rezeksiyon (kaynaklanan dura ve kemik dahil)
olsa da rezeksiyonun derecesi, tlimoriin konumuna, boyutuna ve kritik ndrovaskiiler yapilara
yakinligina veya invazyonuna gore belirlenir (Alexiou vd 2010; Goldbrunner vd 2021).

Radyocerrahi, yash veya kritik hastalardaki kii¢iik boyutlu tiimorlerde, cerrahiye
alternatif bir tedavi olarak secilebilmektedir. Kritik hastalarda ve tiimoral lokalizasyonundan
dolay1 operasyon esnasinda norolojik kayip acisindan riskli menenjiom olgularinda, subtotal
rezeksiyon ve sonrasinda adjuvan radyocerrahi veya adjuvan radyoterapi(RT) uygulamasi,
kabul gormiis bir tedavi yaklagimidir. Medikal kemoterapi (KT) tedavisi ve hedefe yonelik
farmakoterapi agisindan giincel caligmalar halen devam etmektedir. Tiimoriin rezeksiyonu,

histopatolojik tanimlamanin yapilmasi, takip ve tedavi siireci agisindan belirleyicidir.
(Goldbrunner vd 2021).

Bu calismada amacimiz, Kasim 2014-Subat 2023 yillar1 arasinda Necmettin Erbakan
Universitesi Tip Fakiiltesi Beyin ve Sinir Cerrahisi Kliniginde opere edilen ve sonrasinda
menenjiom tanist almis hastalari, retrospektif olarak incelemektir. Olgularin, yas, cinsiyet,
semptom ve bulgular, histopatolojik smiflama, kitlenin lokalizasyonu, takiplerde niiks
varligi, Simpson rezeksiyon derecesi-niiks iliskisi, histopatolojik tip-niiks iligkisi, kitlenin
lokalizasyonu-niiks iliskisi, patolojik grade ile cinsiyet, semptom ve bulgular, timor
lokalizasyonu iligkisi, adjuvan radyoterapi-gammaknife Oykiisii, niikslerde uygulanan
yaklagimlar (reoperasyon sayisi/adjuvan radyoterapi-gammaknife uygulanmasi/takip), post-
operatif komplikasyonyonlar, post-operatif ndrolojik durum ve sag kalim agisindan, giincel
skorlamalar (WHO 2021, Simpson rezeksiyon evreleme sistemi) kullanilarak istatistiksel
olarak incelenmesi; verilerin, literatiir ile kiyaslanarak degerlendirilmesi amaglanmigtur.



2. GENEL BIiLGILER

2.1 Tanmm

Menenjiomlar, araknoid cap hiicrelerinden kaynaklanan, yavag biiyiime egilimi gosteren,
genellikle benign neoplazik karakterde olan tiimorlerdir (Marosi vd 2008).

2.2 Tarihge

Menenjiomlar, carpict goriniimii ve devasa boyutlara ulagma kabiliyetleri nedeniyle
ylizyillardir cerrahi, anatomi ve patoloji alanlarindaki bircok uzmanin dikkatini ¢ekmistir.
Menenjiomlar, karakteristik hiperostoz olusturma egilimleriyle, tarih oncesi ¢aglara ait
oldugu belirlenen kafataslarinin incelenmesinde tarihi siirecteki varliklari gostermislerdir.
Arkeolojik kazilarda ulasilan ve MO 3400’lii yillara ait oldugu saptanan kafataslarinm,
giincel radyolojik goriintiilemeler esliginde incelenmesinde menenjiomlarin karakteristik
imajlar1 tespit edilmistir (Patra vd 2018; Brown vd 2023).

Norosiriirjinin tarihi stirecine bakildiginda, cerrahi teknik ve yaklagimlarin gelisimine en
cok katkiyr saglayan tiimorlerin basinda menenjiomlar vardir. MacCarty, ’Norolojik
cerrahinin gelisimi lizerinde en fazla etkiye sahip intrakranial bir neoplazm belirleyecek
olsaydik, biiytlik olasilikla intra-kranial menenjiom on plana ¢ikardi” ifadesiyle bu durumu
aciklamistir. (Patra vd 2018).

Menenjiomlarm ilk tanimlanmalari, otopsi bulgulari ile sinirliydi. Tibbi literatiirdeki en
eski referans Felix Plater’e aittir (Brown vd 2023). Plater 1664 yilinda, davranis problemleri,
kisilik degisiklikleri olan ve nihayetinde 6 ay sonra 6len bir hastanin otopsi bulgularindan
yola ¢ikarak; ‘’mese palamudu gibi dikkat ¢ekici, yuvarlak etli bir tiimér. Sert ve deliklerle
dolu haliyle orta boy bir elma biiyiikliiglindeydi” seklinde tanimlamistir (Al-Rodhan ve
Laws 1990). Sonraki tarihsel siirecte, dura zari mantari, psammoma, fungoid tiimor,
endotelyoma, sarkom, fibrom, araknoidal fibroblastom, karsinom, miksosarkom, meningeal
fibroblastom, mezotelyoma, noérofibrosarkomatozis, leptomeningioma gibi adlarla
isimlendirilmistir. 1922 yilinda Harvey Cushing tarafindan bugilinkii anildig1r haliyle;
‘menenjiom’ olarak adlandirilmistir. Cushing, tiimdriin koken aldigr meninks dokularini goz
oniinde bulundurarak ‘menenjiom’ ismini onermis ve bilim diinyasinda kabul gérmiistiir (Patra
ve digerleri, 2018). Menenjiomlara dair ilk cerrahi tedavi girisimi, 1743 yilinda Fransiz cerrah
Francois Quensay tarafindan yapilmistir. 1813 yilinda Andera V.Berlinghieri menenjiomu
travma ile iliskilendirmis; 1864 yilinda ise Ingiliz cerrah John Cleland, menenjiomlarin
pacchioni graniilasyonu ile iliskisini tanimlamis ve menenjiomlarin araknoid cap hiicrelerinden
koken aldigim gdstermistir. Italyan cerrah Z.Pecchioli tarafindan 1835°de, ilk basarili radikal
intra-kranial menenjiom cerrahisi ger¢eklestirilmistir. 1938 yilinda Cushing ve Eisenhardt, vaka
serileriyle menenjiomlarin takip, tedavi ve sinflandirmasini modern halde gelistirmeye baglamis;
1971 de Russel ve Rubinstein tarafindan siniflandirma modifiye edilmis; sonraki siiregte bu
smiflandirmalar norosiriirjinin gelismesiyle iyice sekillenmistir (Al-Rodhan ve Laws 1990).
2000’lerden sonra yapilan son arastirma ve calismalarla, WHO tarafindan 2007 klasifikasyon
sistemi gelistirilmis, sonrasinda 2016 ve 2021°de bu klasifikasyon sistemi modifiye edilerek
giiniimiizdeki son halini almistir (Goldbrunner vd 2021; Brown vd 2023).



2.3 Meninkslerin Anatomisi, Fizyolojisi ve Histolojisi

Meninksler, beyni distan saran Onemli bir koruyucu bag dokusu zarfi olarak
tanimlanabilir. Beyin i¢in koruyucu bir tabaka saglamak, beyin-omurilik sivismin (BOS)
dolasimini ve homeostazini saglamak, BOS’un dolasimi i¢in anatomik bir kompartman
olusturmak ve ayrica kan-beyin bariyerinin olusumuna katilmak meninkslerin
gorevleridir. Meninkslerin anatomisini anlamak, patolojilerin katmanlara gére konumunu
tanimlayabilmek ve patolojilerin yayilmasini anlamak i¢in 6nemlidir (Patel ve Kirmi 2009).
Distan ige dogru ii¢ ana katmandan olusur: dura mater, araknoid mater ve pia mater. Dura
mater tek basina ‘pakimeninks’ olarak adlandirilirken; araknoid mater, pia mater ile birlikte
‘leptomeninks’ olarak isimlendirilir. Pia mater, beyin parankiminin yiizeyine siki bir sekilde
yapisiktir ve araknoid mater tabakasina gevsek bir sekilde baglhdir; genellikle normal
fizyolojik kosullar altinda yapilan goriintiileme ¢alismalarinda goriintiilenemez. (Morris vd
2022).

Dura mater, meninkslerin en dig tabakasidir; konvansiyonel olarak degerlendirildiginde;
dural vendz siniisleri igeren, ancak bunun disinda vaskiiler yapilardan yoksun olan ve
herhangi bir spesifik islevi ve gorevi olmayan, beynin destekleyici fibr6z kaplama tabakasi
olarak goriiliirdii. Ancak embriyolojik ve anatomik olarak detayli incelenmesiyle, dura mater
tabakasinin, basit ve siradan bir fibroz kaplama degil, kompleks, kendine 6zgii damarlar1 ve
innervasyonu olan 6nemli bir yap1 oldugu goriilmiistiir. En distaki meninks tabakasi olan
dura mater, kranial dura mater ve spinal dura mater olmak tizere, iki ayr1 anatomik kisimdan
meydana gelir. Kranial dura mater, distan ice iki farkli katmandan olusur. D1s tabaka,
periostal dura olarak isimlendirilir; kafatasinin periostudur, bu tabaka damarlar1 ve sinirleri
icerir. Kafatasinin i¢ yiizeyine, 6zellikle siiturlara ve kafa tabanina siki baglantilarla yapisik
durumdadir. Daha derindeki dura tabakasi olan i¢ katman ise ‘meningeal dura’ olarak
bilinir. Bu meningeal katman, beyni kompartmanlara bdler. Bu kompartman ayrimlarini
olusturan meningeal dura katmanlarindan en O6ne c¢ikanlari, falx cerebri ve tentorium
cerebelli'dir. Dural vendz siniisleri olusturmak iizere ayrilmalar1 disinda, meningeal ve
periostal dura arasinda belirgin bir simir yoktur. Bu iki katman, meningeal dura katmaninin
daha az fibroblasta ve orantili olarak daha az kollajene sahip olmas1 gercegiyle histolojik
olarak aywrt edilebilir. Meningeal tabakanm icinde ‘dural smir hiicre tabakasi’ olarak
isimlendirilen emsalsiz bir fibroblast tabakasi bulunur. Bu katman ayrica subdural
mezotelyum, norotelyum, subdural hiicre katmani, i¢ dural hiicre katmani, ara hiicresel
katman, araknoid kisim ve subdural kompartman gibi isimlerle de anilir. Digsaridan
meningeal dura ile ve igeriden araknoid tabaka ile devamlilik gosterir ve arada subdural
bosluk bulunmaz. Bu sebepten otiirii, "subdural" terimi, sivi koleksiyonunun veya
hematomun konumundan bahsedildiginde tartismalidir ¢iinkii bu lokalizasyonda gergek bir
anatomik boslugun varligina dair herhangi bir kanit mevcut degildir. ‘Subdural bosluk’
teriminin, esasinda dural smnir hiicre tabakasiin bozulmasiyla meydana gelen patolojik bir
konumu ifade ettigine dair kanitlar mevcuttur. Sivi veya kan bu alanda birikerek, ‘subdural’
koleksiyona sebep olur. (Mack vd 2009; Patel ve Kirmi 2009; Morris vd 2022).

Dura mater'in arteriyel beslenmesi, siiperfisyal ylizey boyunca uzanarak devam eden
vaskiiler yapilar yoluyla saglanir. Bu vaskiiler yapilar, ekternal ve internal karotid arterin
dallarindan ve vertebral arterlerden orijin alirlar ve yine siiperfisyal bir lokalizasyonda
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bulunan bir anastomotik pleksus meydana getirirler. Bu pleksus, dural sinir hiicre katmanina
bitisik, zengin bir kapiller ag tabakasinda sonlanan penetran damarlar1 olusturur. Bu
damarlar, koprii ven yirtilmasina olast bir alternatif olarak subdural hemorajilerde de rol
oynayabilecek vaskiiler yapilardir (Patel ve Kirmi 2009).

Supratentoryal duranin biiyiik bir boliimii orta meningeal arter tarafindan beslenir. Bu
arter, foramen spinosum yoluyla kraniuma giren internal maksiller arterin bir dalidir. Bu
foramen, orta meningeal arterin bagka bir kaynaktan koken aldigi durumlarda, drnegin
persistan stapedial arter durumunda, yoktur veya hipoplaziktir. Orta meningeal arter,
foramen spinosumdan gegtikten sonra sfenoid kemigin major kanadindaki bir oluk boyunca
devam eder ve sonrasinda 6n ve arka dallara ayrilir. Bu vaskiiler dallar, sadece dura mater’1
degil, ayn1 zamanda kemik yapilar1 da beslemekle birlikte, ekstrakraniyal arterlerle ve diger
arterlerin meningeal dallariyla da anastomoz yapar. Hastalarin hemen hemen yarisinda orta
meningeal arter, aksesuar meningeal artere dallanir. Bu arter genellikle maksiller arterden
koken alir ve foramen ovale yoluyla kafatasina girer. (Patel ve Kirmi 2009).

Anterior kranial fossa meninkslerinin arteryel olarak ek beslenmesi, oftalmik arterden ve
anterior ve posterior etmoidal arterlerden gelen meningeal dallar yoluyla saglanir. Anterior
meningeal arter, anterior etmoidal arterin bir dalidir. Posterior fossa meninksleri ayrica
vertebral arterden gelen dallarla beslenmesiyle birlikte, mastoid ve juguler foramenler
yoluyla gelen oksipital arterin bazi vaskiiler dallariyla da beslenir. Juguler foramen ve
hipoglossal kanal yoluyla gelen asendan faringeal arter, anterior kranial fossa meninkslerinin
beslenmesine ek bir arteryel kaynak olusturur. Posterior meningeal arter, noromeningeal
gdvdenin bir dalidir ve asendan faringeal arterden koken alir. (Patel ve Kirmi 2009).

Meningeal venler, meningeal arteriyel dallarla birlikte seyreder. Genellikle ¢ift olarak
bulunurlar ve bazi durumlarda arteri ¢epecevre sararak "meningeal sinus" olarak
isimlendirilen bir yapiy1 olusturabilirler. Bu venler, emisseral, diploik ve serebral venlerle
iletisim halindedirler ve dural vendz siniislere drene olurlar. Siniise bitisik olarak venoz
lakuna ile devamlilik halinde olan yogun bir vendz pleksus olustururlar. Bu tiir venoz yapilar,
bebeklerde en biiyiik ve en genis halinde goriiliir; yasla birlikte yavas yavas kiiciiliir ve azalir.
Serebral anjiyografi ile ¢ocuklarin %20'sinde, yetiskinlerin ise %1'inde gosterilebilir. Bu
yollarin fonksiyonu tam olarak bilinmemektedir; ancak bunlarin BOS emiliminde gorev
alabilecegi hipotezi 6ne siiriilmiistiir. (Patel ve Kirmi 2009).

Supratentorial meninkslerin baslica innervasyonu, trigeminal sinirin oftalmik bolimii
tarafindan saglanir. Orta kranial fossa meninksleri, ayrica maksiller ve mandibular dallar
tarafindan da innerve edilir. Posterior fossa meninkslerinin innervasyonu ise glossofaringeus
ve vagus sinirlerinin dallar1 tarafindan saglanir. {1k ii¢ servikal spinal sinir ve sempatik trunk,
ek innervasyon saglar. Dura mater’in innervasyonu, trigeminokardiyak refleks fenomeniyle
de ayr1 bir klinik dneme sahiptir. Bu fenomen; hipotansiyon, bradikardi, apne ve gastrik
hiperaktiviteye sebep olan bir refleks arkidir. Bu fenomen, trigeminal siniri uyarici
ndrocerrahi girisimler sirasinda, misalen kafa tabani cerrahisi esnasinda, ortaya c¢ikar.
Ayrica, dural arteriyovendz fistliil embolizasyonu esnasinda da meydana gelebilecegi
gosterilmistir. (Patel ve Kirmi 2009).



Araknoid mater tabakasi, meninkslerin orta tabakasidir. BOS ile dolu subaraknoid
boslugu igerir. Subaraknoid boslugun derinligi, araknoid mater ile pia mater arasindaki
iliskiye bagl olarak degiskenlik gosterebilir. Beyin sap1 ve kafa tabani ¢evresinde ‘sisterna’
olarak adlandirilan daha biiyiik BOS koleksiyonlar1 mevcuttur. (Mack vd 2009; Patel ve
Kirmi 2009).

Araknoid mater tabakasi, avaskiiler bir meningeal tabakadir. Iki farkli hiicre
katmanmdan olugur. Dura mater’in dural sinir hiicrelerine bitisik olarak araknoid bariyer
hiicre tabakasi bulunur. Bu katman, ¢ok sayida dezmozom ve siki baglantilarla bir araya
gelen yogun sekilde paketlenmis hiicrelerle doludur. Bunlar katmana, sivinin katman
iizerinden hareketini dnleyen bir bariyer fonksiyonu kazandirir. Araknoid bariyer hiicre
katmaninin derinliklerinde daha gevsek bir sekilde paketlenmis hiicre tabakasi veya
"araknoid trabekiiller" olarak adlandirilan olusum bulunur. Bu olusum ayni zamanda
‘araknoid retikiiler tabaka’ olarak da isimlendirilir. Hiicreler, subaraknoid boslukta koprii
olusturur; bu hiicreler, hem pia mater’e hem de birbirlerine baglanir ve ayni zamanda
tabakay1 gecen vaskiiler yapilar1 da ¢evreler. (Mack vd 2009; Patel ve Kirmi 2009).

Araknoid materin BOS emiliminde 6nemli bir iglevi vardir. Dura materin meningeal
tabakasindan venoz siniislere dogru uzanan, ‘araknoid villus’ olarak isimlendirilen,
ozellesmis, c¢ikint1 seklinde yapilar mevcuttur. Bunlar c¢iplak gozle goriilemeyen
mikroskobik yapilardir. Makroskobik olarak goriilebilen daha biiyiik formlar, ‘araknoid
graniilasyonlar’ veya ‘pacchioni graniilasyonlari’ olarak adlandirilir. ‘Kavernéz nodiil’
terimi, Ozellikle biiylik araknoid graniilasyonlara verilen isimdir. Araknoid
graniilasyonlarm, BOS basincinin artmasma bagh olarak genislemis villuslar1 temsil
edebilecegi diisiiniilmektedir. Her ne kadar araknoid graniilasyonlarin BOS rezorpsiyonunda
onemli bir role sahip oldugu genis capta kabul edilse de kesin mekanizma net olarak
bilinmemektedir. Bu durumun, multipl vakuoller yoluyla gecici transseliiler kanallarin
meydana gelmesi ve BOS un vendz siniislere serbest drenajina izin veren bir BOS basing
gradyentine yanit olarak, transseliiler tiibiillerin veya gozeneklerin agilmasmim bir
kombinasyonu seklinde olmasi muhtemeldir. Araknoid graniilasyonlar ayn1 zamanda BOS
hacim tamponu olarak da gorev alirlar. Araknoid graniilasyonlarin boyutu ve sayisi yasin
artmastyla birlikte artar. Ayrica kalsifiye de olabilirler. En sik superior sagittal siniis boyunca

vendz lakiinlerde bulunurlar ve ayrica transvers ve sigmoid siniislerde de izlenirler. (Mack
vd 2009; Patel ve Kirmi 2009; Morris vd 2022).

Pia mater tabakasi, en igteki meningeal tabakadir. Beyni ve omuriligi ¢evreleyen, hassas,
vaskiiler yapilardan zengin ve bag dokusundan olusan bir zardir. Beyin yiizeyine sik1 sikiya
bagli, sulkuslara ve fissiirlere dogru uzanim gosteren siirekli bir hiicre tabakasi
olusturur. Hiicreler, dezmozomlar ve gap junctionlar ile birbirine baghdir; bu durum bu
tabakaya, bir bariyer fonksiyonu kazandirir. Pia mater, beyin ylizeyinden subaraknoid
bosluktaki kan damarlarina uzanrr ve bu vaskiiler yapilarin etrafin1 sarar; bu durum
sayesinde subaraknoid boslugu, beynin subpial ve perivaskiiler alanlarindan ayirir. Pial
hiicreler, ayn1 zamanda beyne girerken arterleri de ¢evreleyerek kusatir. Meninks
tabakalarmin birlikteligi ve biitlinliigli sayesinde, MSS’nin stabilizasyonu ve islevselligi
garanti altina alinmis olur. (Mack vd 2009; Patel ve Kirmi 2009; Morris vd 2022).



2.4  Meninkslerin Embriyolojisi

Erken embriyogenez sirasinda, mezoderm hiicreleri, ndral tiip kapanmasi esnasinda,
hindbrain'i ¢evrelemeye baslar ve takiben midbrain ve forebrain seviyelerine yayilmaya
devam eder. Noral krest hiicrelerinden tiiretilen bu meningeal mezenkim, baslangicta beyin
ile cilt arasinda ayirt edici 6zellikleri olmayan bir hiicresel ag meydana getirir. Sonug olarak,
gebeligin 5. haftasinda beyin lizerinde mezenkimal bir kilif olugur. Bu kilif, pluripotent 6nciil
olan birincil meninkstir (ayn1 zamanda ilkel meninks veya meninks primitiva olarak da
isimlendirilir). Meninksler, meninks primitiva olarak adlandirilan bu 6ncii katmandan
gelismistir. Meninks primitiva; meninksler, kafatas1 ve kafa derisi i¢in primordium teskil
eder. Bu Onciil, mezenkimal ve noral krest kaynakli elementlerden olusur. Gebeligin 6.
haftasinda iki ayr1 katmana ayrilir: icte endomeninks ve dista ektomeninks. Endomeninks,
araknoid ve pia mater olarak farklilagir ve hem mezoderm hem de ektoderm kokenlidir. Ote
yandan, ektomeninks, dura mater ve kranium kemiklerini meydana getirir ve sadece
mezoderm kokenlidir Meninks primitiva, ayrica beyin yiizeyindeki bir vaskiiler pleksusu
icerir (perindral vaskiiler pleksus); bu pleksus, meninks i¢cine gomiilii kan damarlarma ve
beyine giren vaskiiler yapilara doniisecektir. (Mack vd 2009; Patel ve Kirmi 2009; Dasgupta
ve Jeong 2019).

Dura ve noérokranium, birbirine yakin pozisyonda kalir ve dogum sonras1 yasamda da
stiregelen fizyolojik bir iligki i¢indedir. Dura'nin dis tabakasi, kafatasinin i¢ periosteumunu
olusturur ve i¢ tabaka dura kivrimlarmi (falks ve tentoryum) meydana getirir ve dural
siniisleri i¢erir. Geligim sirasinda dura ve araknoid birbirine yapisik kalir: plevral ve periton
bosluklar1 gibi diger embriyonik bosluklarla kiyaslanabilecek anatomik bir subdural bosluk
yoktur. Ancak Onceden olusturulmus bir bosluk olmamasina ragmen dura-araknoid
arayliziinde, kolayca bozulabilen belirgin bir yumusak doku tabakasi mevcuttur. Bu
morfolojik olarak farkli ve spesifik olarak izlenen yumusak doku tabakasi, seyrek
hiicreleraras1 baglantilara ve belirgin hiicre dis1 bosluklara sahip, hiicre dis1 kollajen
icermeyen, diizlesmis fibroblastlarla karakterize edilir. Embriyonik gelisimin 41. giiniinde
bazal bolgelerde dura mater goriilebilir ve 57. glinde araknoid mater, dura materden ayrilmis
halde izlenir. Ozetle, dura ve araknoid ortak bir kdkenden kaynaklanir ve farklilasma ve
yogunlasma yoluyla bu nihai yap1 siireklilik kazanir. Bu siirekliligin patolojik olarak

bozulmasiyla, bu alanda sivi ve kan birikimi goriilebilir; bu noktada, daha 6nce de
bahsedildigi gibi bir ‘subdural bolme’ ifadesi anlam kazanir.(Weller 2005; Mack vd 2009).

Meninks primitiva, bitigik fakat ayr1 katmanlara farklilastikca, vendz drenaj yapilar1 da
belirgin sistemlere farklilagsmaktadir. Beynin vendz drenajinin, dural vendz drenajdan
ayrilmasi, koprii damarlarm spesifik anatomisinin ortaya ¢ikmasima sebep olur. Ilk olarak,
dural ve pial katmanlar arasinda vendz baglantilardan meydana gelen primitif bir endotelyal
pleksus mevcuttur. Ancak, gebeligin ilk trimesterinin baslarinda, beynin vendz drenajini
saglayan primitif endotelyal kanallarin siirekli ag1 ile duranin drenajini saglayan kanallar
arasinda vendz bir boliinme meydana gelir; sonucunda pia ve dura arasindaki bir¢ok primer
vendz anastomoz c¢ogunlukla ¢oziiliip, emilir. En son geriye kalan birka¢ adet vendz
anastomoz yapi, blyliylip genisleyerek nihai koprii damarlar1 olusturur. Her beyin
hemisferinin ¢ogunlugunu drene eden vaskiiler yapilar, superior serebral venleri meydana
getirir. Bu ylizeysel damarlar, dura-araknoid arayiiz katmanina niifuz ettikten sonra, superior
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sagittal siniise girmeden once, degisken mesafeler halinde dura icinde siireklilik gosterip
ilerleyerek bir araya gelir ve 10 ila 18 kadar biiylik koprii damar1 olusturur. (Mack vd 2009).

Meninkslerin beynin gelisim siirecinde bir¢ok onemli rolii vardir. Serebral hiicrelerin
hayatta kalmasi i¢in gerekli olan trofik faktorleri, meninkslerin sagladigi disiiniilmektedir;
hiicreleri ¢ekebilen veya itebilen molekiiller salgilayarak noronlarin gogiinii ve konumunu
diizenlerler. Meninksler, progenitorlerden asimetrik hiicre boliinmeleri yoluyla olusan noral
onciillerden néron olusumunda (ndrojenez) 6nemli bir rol oynarlar. Ayrica beynin dorsal
orta hattinda iki serebral hemisferi birbirine baglayan kalin bir akson demeti olan korpus
kallosumun olusumunu etkileyerek, diger bir 6nemli gorevi yerine getirirler. Nihai olarak
meninkslerin, beynin ve kraniumun gelisiminde aktif olarak gorev aldigmi ve hatta
dogumdan sonra bir kok hiicre nisi olarak gorev iistlendigini gosteren, giderek artan sayida
kanit ortaya ¢ikmaktadir. (Dasgupta ve Jeong 2019).

Dura mater, ilerleyen yasla birlikte kraniumun i¢ tarafina gittikce daha fazla yapisan sert
bir kollajen tabaka olusturur. Duranin dig endosteal tabakasi, kafatasmin periostunu
meydana getirir. Major vendz siniisler, dura mater tabakasinin kivrimlar1 i¢inde yer alir.
Araknoid mater de 6zel bir hiicre tabakasi baglantisiyla kranial dura mater'in i¢ tarafina
gevsek bir sekilde yapisiktir. (Weller 2005).

Araknoid mater, parankim yiizeyi lizerinde yar1 saydam, su gecirmez bir katman
olusturur (parietal araknoid) ve subaraknoid bosluk, igerisinde BOS'u ihtiva eder.
Leptomeningeal hiicrelerden olusan trabekiiller ve ince kollajen demetleri, subaraknoid
boslugu kompartmanlara ayirmakta, arterlerin ve venlerin {izerini kaplamakta ve beyin
ylizeyindeki pia mater ile parietal araknoidi birlestirmektedir. Histolojik olarak, araknoid
materin en dig tabakasi, gevsek bir sekilde paketlenmis hiicrelerden olusur ve dura materin
i¢ ylizeyine bitisik haldedir. Araknoid ve pia materin diger bdlgelerinde hiicreler,
desmozomlar ve gap junction'lar aracilifiyla birlesir. Araknoid hiicreler, vimentin
aracilifiyla intermediate filamanlarindan; epitelyal membran antijeninin ekspresyonundan;
ve hiicreler aras1 baglantilar1 saglayan desmozomlarin varligi dolayisyla immiinositokimya
ile tanimlanabilir. Bu tiir belirtecler, araknoid hiicrelerin tiimorleri olan menenjiomlarin,
immiinositokimyasal karakterizasyonu agisindan ¢ok faydali ve 6nemlidir. (Weller 2005).

Leptomeningeal dokudaki filiform trabekiiller, araknoid materin derin ylizeyini pia
mater'e birlestirir. Ayrica subaraknoid boslugu kompartmanlara bodler. Trabekiillerin
merkezinde, araknoidin i¢ tabakasindan beyin yiizeyindeki subpial bag dokusuna kadar
uzanan kollajen liflerinin ¢ekirdekleri bulunur. Trabekiiller, damarlar1 da araknoid ve pia
mater'e baglar. Bu trabekiiller, bakteriyel enfeksiyonlarla miicadelede de 6nemli bir rol
iistlenir. Bakterilerin subaraknoid boslukta BOS'a ulagmasi sonucu olusan menenjit
enfeksiyonu, onemli bir mortaliteye sahiptir ve ayrica hayatta kalanlarda sekellere neden
olabilir. Bakterilerin, araknoid mater'in i¢ katmanlarindaki ve pia mater'deki leptomeningeal
hiicrelerle etkilesimleri, menenjitin ilerlemesinde kritik olaylar dizisidir. Meningokok gibi
bakterilerin, leptomeningeal hiicrelere ve subaraknoid bosluktaki vaskiiler yiizeylere
baglanma konusunda spesifite gdstermesi fakat serebral parankime baglanma egiliminde
olmamasi, leptomeninkslerin bariyer 6zelliklerini agiklamaktadir. (Weller 2005).



Pia mater, serebral yiizeyde ¢ogunlukla tek hiicre kalinliginda ince bir tabakadan olusur.
Pial hiicreler, gap junction’lar ve dezmozomlarla birlestirilir; pial hiicreler arasindaki
baglantilarin varligi, pia'nin bazi bariyer fonksiyonlarma sahip oldugunu gostermektedir. Su
ve diigilk molekiil agirlikli ¢6zlinmiis haldeki maddeler, piadan serbest¢e gecebilir. Ancak
kanamadan gelen eritrositler, inflamatuar hiicreler, bakteriler, partikiiller, metabolitler,
subaraknoid bosluktan serebral parankime ge¢cemezler. Bu durum, pia materin, bakterilerin
ve metabolitlerin girisini kisitlayan segici bir fiziksel ve metabolik bariyer olusturabilecegini
gostermektedir. (Weller 2005).

2.5 Menenjiomlarin Epidemiyolojisi

Menenjiomlar, en sik goriilen primer intrakranial neoplazilerdir (Birzu vd 2020).
Menenjiomlar, tiim primer MSS tiimorlerinin yaklasik %39'unu ve tiim malign olmayan
MSS tiimorlerinin %54,5'ini olustururlar (Sescu vd 2023). Popiilasyonun tahminen %2-
3'linde rastlantisal olarak asemptomatik menenjiom vardir.(Alexiou vd 2010).

Menenjiomlarin goriilme siklig1 diinya capinda artmaktadir. Menenjiomlarin genel
goriilme sikligi, 2010-2014 doneminde 100.000 kisi basmna 8,3'tiir; bu oran 1998-2002
doneminde 4,52 iken son yillarda artis gostermistir. Son yillarda genel insidanstaki artigin,
radyolojinin gelismesi ve gorilintiilemelerin artmasiyla menenjiomlarin insidental olarak
tespit edilmelerinin artmasi ile mi ilgili oldugu yoksa hastalik raporlamasmin artmasindan
kaynakli m1 oldugu konusunda belirsizlik devam etmektedir. (Buerki vd 2018; Sescu vd
2023).

Menenjiomlarda insidans, yasa baglidir ve 0-19 yas arasi ¢ocuklarda insidans 100.000'de
0,14'ten iken, 75-84 yas grubunda insidans 100.000'de 37,75'e ¢cikmaktadir. Menenjiomlarin,
65 yasmmdan sonra goriilme sikliginda dramatik bir artig goriiliir. 20-34 yas arasi
hastalarda goriilme orani 1,51/100.000'dir; bu oran 55-64 yaslarinda 17,82/100,000 ve 85
yasin iizerinde ise 59,67/100,000 olarak tespit edilmistir. (Buerki vd 2018; Sescu vd 2023).

Menenjiomlar kadmlarda erkeklere gére daha sik goriilii. Genel olarak kadin:erkek
orani, 2,2:1 dir. Prevalanstaki kadin cinsiyet baskinliginin, endojen seks hormonu
diizeyleriyle iliskili oldugu diisiiniilmekte ve dogurganlik yillarinda daha da yiiksek (~3:1)
oldugu bilinmektedir. Ancak iyi huylu olmayanlarda bu oran diismekte, cinsiyetlerdeki
goriilme siklig1 birbirine yaklasmaktadwr. Hatta atipik ve anaplastik menenjiyomlara,
erkeklerde biraz daha sik rastlanmaktadir. Atipik ve malign menenjiyomlarin en cok
goriildiigli dekatlar, sirasiyla yedinci ve altinci dekatlardir. Afroamerikanlarda ve siyahi irkta
daha yiiksek prevalansa sahiptir. (Alexiou vd 2010; Buerki vd 2018; Vega-Moreno vd
2021; Sescu vd 2023).

Pediatrik menenjiomlar, tani alan tiim menenjiomlarin kii¢iik bir kismini temsil eder (tiim
menenjiomlarin %1-5). Pediatrik meninjiomlar, ¢ocukluk ¢agi MSS tiimdrlerinin %0.4-
4.6'si1 olusturur. Yetiskinlerde ise menenjiomlar, tiim primer MSS tiimdrlerinin yaklagik
%30'unu  olusturur.  Yetigkinlerdeki menenjiomlardan farklt olarak, pediatrik
menenjiomlarda cinsiyet farki yoktur; erkek ve kadin cinsiyeti esit derecede
etkiler. Cocukluk ¢ag1 menenjiomlarinin ortalama basvuru yasi 13'tiir. Infantil vakalar, tiim
pediatrik menenjiomlarin %4'linden azmi temsil eder. Son caligmalar gostermistir ki:
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pediatrik menenjiomlar, cinsiyet orani, klinik, tiimoriin yerlesim yeri, histopatolojik
ozellikleri ve genetik 6zellikleri bakimindan yetigkin menenjiomlardan farklhidir. Pediatrik
menenjiomlar, yetigkinlerde oldugu gibi, tiim MSS boyunca bulunabilir; ancak en yaygin
yerlestigi bolgeler, serebral konveksiteler (%46's1) ve kafa tabanidir (%27's1). Pediatrik yas
grubunda, intraventrikiiler menenjiomlarin ve spinal menenjiyomlarin goriilme sikligi,
yetiskinlerdekinden daha yiiksektir (sirastyla %10 ve %7'si). (Kotecha vd 2011; Tauziéde-
Espariat vd 2023).

WHO derecelendirmesine gore menenjiomlarin %81,1'i grade 1, %16,9'u grade II ve
%1,7's1 grade I1'tiir. (Buerki vd 2018).

Menenjiom olusumuna zemin hazirlayan bazi ailesel sendromlar vardir; en yaygin
goriilen genetik neden, otozomal dominant kalitim gosteren NF-2’dir. Menenjiom ile iligkili
diger onemli sendromlar arasinda Li-Fraumeni, Gorlin, von Hippel-Lindau, Cowden
hastalig1 ve MEN tip 1 sayilabilir. (Buerki vd 2018).

2.6 Menenjiomlarin Etyolojisi

Menenjiomlarm etyolojisi ile ilgili ¢alismalarda, iyonize radyasyon, hormonal faktorler,

gecmiste kafa travmasi Oykiisii, genetik yatkinlik ve kalitsal faktorler iizerinde
durulmustur.(Buerki vd 2018)

Menenjiom i¢in tanimlanan birincil ¢evresel risk faktorii, 6-10 kat riski artirdigi
bildirilen iyonize radyasyon maruziyetidir. Yiiksek dozda iyonize radyasyona maruz kalma,
menenjiom i¢in ciddi bir risk faktoriidiir. Atom bombasindan sag kurtulanlara yonelik
yapilan ¢aligmalar gostermistir ki yiiksek doz radyasyon, menenjiom riskini biliyiik oranda
artirmaktadir. Daha diisiik dozda radyasyon maruziyeti ile iliskili kanitlar da mevcuttur.
Iyonize radyasyonun menenjiom riski ile iliskisini saptamak icin yapilan en iyi ¢alisma,
1948 ile 1960 yillar1 arasinda Israil'de tinea capitis nedeniyle radyasyon tedavisi goren
cocuklarin uzun siireli takibiyle yapilan calismadir. Calisma neticesinde, bu ¢ocuklarin,
neredeyse 10 kat artmis goreceli bir menenjiom riskine sahip olduklar1 gdzlemlenmistir.
Ayrica bazi ¢aligmalarda, tam agiz rontgeni c¢ektirdigini bildiren hastalarda, menenjiom
riskinin anlaml diizeyde arttig1 tespit edilmistir. Yine bir ¢alismada, intra-kranial tiimorler
icin uygulanan radyasyon tedavisi de menenjiom riskiyle iliskilendirilmistir. (Ron vd 1988;
Preston-Martin 1990; Sadetzki vd 2002; Preston vd 2002; Longstreth vd 2004; Wiemels vd
2010; Buerki vd 2018; Tauziede-Espariat vd 2023).

Kadinlarda menenjiom goriilme sikligi, erkeklerden ¢ok daha fazla oldugundan ve
menenjiomlarin hormon reseptorleri bulundurmasindan dolayi, hormonlarin etiyolojide bir
rolii oldugu varsayilmistir. Kadinlarda ergenlik sonrast dekatlarda ve dogurganlik donemi
yillarnda menenjiom goriilme sikligi, erkeklere nazaran berlirgin artig gosterir. Ayrica
yapilan c¢aligmalarda, menenjiomlarin %72 ila %90'nin progesteron reseptorleri eksprese
ettigi goOriilmiistiir. Kadin hastalar, hamilelik esnasinda kanda progesteron diizeylerinin
yikselmesi nedeniyle kotiilesen semptomlarla basvurabilirler. Ayrica menenjiomlar,
progesterondan baska Ostrojen ve androjen reseptorleri de eksprese ederler. Bu reseptorlerin
varligi, sporadik menenjiomlarda goriilen belirgin kadin cinsiyet baskinligini ve menenjiom
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etyolojisinde hormonal faktorlerin yerini agiklayabilir. (Wiemels vd 2010; Buerki vd 2018;
Maggio vd 2021; Mayol Del Valle ve De Jesus 2023).

Menenjiom etyolojisi ve risk faktorleri i¢cin yapilan ¢caligmalarda, kafa travmasi dykiisii,
sigara icimi, diyabet, hipertansiyon ve cep telefonu kullanimi gibi faktorler iizerinde
durulmus ancak bu faktdrlerin, menenjiom riskini anlamli sekilde artirmasiyla iliskili
oldugunu gosteren tutarh bir kanit elde edilememistir. (Buerki vd 2018; Maggio vd 2021).

Menenjiomlarin ¢ogu sporadiktir fakat bazen genetik sendromlarla veya mutasyonlarla
iliskilidirler. Menenjiomlari bir¢cogunda -sporadik dahi olsa-, kromozom 22'de (Merlin
timor baskilayic1 gen) bir mutasyon mevcuttur. Kalitsal etyolojide en yaygm sebep,
otozomal dominant gecis gosteren NF-2’dir. NF-2 geninde belirli mutasyonlara sahip
kisilerde menenjiom riski oldukc¢a yiiksektir. Genel popiilasyonda, fenotipik NF-2 nadirdir
ve menenjiomlarin 1%'inden daha azinda goriiliir. Ayrica Werner, Li-Fraumeni, Cowden,
Gorlin, von Hippel-Lindau ve multipl endokrin neoplazi (MEN) tip 1 hastaliklarinin da
menenjiom ile iliskili olduklar1 gésterilmistir. (Wiemels vd 2010; Buerki vd 2018; Maggio
vd 2021; Mayol Del Valle ve De Jesus 2023; Sescu vd 2023).

2.7 Menenjiomlarin Genetik Iliskisi

Menenjiomlarin %95'1 benign bir patofizyolojiye sahip olmasina ragmen, karsinom gibi
tek bir hiicreden tiiretilen klonal bir bliylimeden kaynaklanir. (Wiemels vd 2010).

Monozomi 22 ve NF-2'deki inaktive edici mutasyonlar, menenjiomlarda iyi bilinen
genetik degisikliklerdir. NF-2 geni, hiicre biiyiimesinin ve hiicresel motilitenin
diizenlenmesinde ve ayni zamanda c¢esitli transmembran sinyal proteinlerinin
baglanmasinda rol oynayan Merlin proteinini kodlar. NF-2 genindeki mutasyon, bugiine
kadar bildigimiz en 6nemli genetik bulgudur; sporadik menenjiyom vakalarinin yaklasik
yarisinda mutasyona ugrayan veya silinen, 22ql2 kromozomunda yer alan, bir tiimor
baskilayici gen olan NF-2 genidir. Ayrica yakin zamanlarda TRAF7, AKT1, KLF4, SMO ve
PIK3CA gen mutasyonlar1 da tanimlanmistir. Yapilan bir calismada, menenjiomlarin
%55'inde NF-2 aberasyonu, %20’sinde TRAF7, %9’unda AKTI1, %9’unda KLF4,
%4,5’inde PIK3CA ve %3’linde SMO gen mutasyonlar1 gozlenmistir.; ¢aligmadaki
menenjiomlarin %80'inin bu genlerdeki genetik degisikliklerden en az birini barmdirdig:
goriilmiistiir. NF-2 kaynakli olmayan pediatrik menenjiomlarda, alternatif bir patojenik
degisiklik olarak YAP1 flizyonlar1 (6zellikle MAML2 geni ile) rapor edilmistir. YAP1, hiicre
proliferasyonu ve apopitozda rol oynayan, genlerin ekspresyonunu diizenleyen, HIPPO
yolunun transkripsiyonel bir aktivatorii ve efektoriidiir. YAP1 fiizyonlari, cogunlukla
pediatrik olmak iizere bir dizi menenjiomda gosterilmistir. (Yuzawa vd 2016; Sescu vd 2023;
Tauziede-Espariat vd 2023).

Konu ile ilgili ¢aligmalar, niiksiin prognostik belirteclerini belirlemeye yoneliktir. Bunlar
arasinda, TERT promotdr mutasyonlari, de novo atipik menenjiomlarda hi¢cbir zaman
gozlenmemistir, ancak bunlar, Grade I primer tiimorlerden ilerlemis sekonder atipik
menenjiomlarda tanimlanmistir. Ayrica, genel kopya sayist anormallikleri (8rnegin,
monozomi 22, Ip kaybi, 6q kaybi, 18q kayb1 ve monozomi 14), rezeke edilmis atipik
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menenjiomlu hastalarda niiks riski ile iliskilendirilmistir. Klinikopatolojik caligmalarda,
TRAF7/AKT1 ve SMO mutasyonlarina sahip menenjiomlarin, anterior fossa, orta fossa ve
anterior kalvaryuma yerlesmeye egilim gosterdikleri ve cogunlukla meningotelyal ve
transizyonel histopatolojide olduklar1 goriildi. TRAF7/KLF4 tipi mutasyonu olan
menenjiomlarin ise, anterior fossa ve median orta fossada oldugu gibi lateral orta fossa ve
posterior fossada da yerlesebilmeleri ve sekretuar tip menenjiyom bileseni igermeleri
bakimimdan farkli 6zellikler gostermekte olduklar: tespit edilmistir. Bir grup rabdoid ve
papiller menenjiomun, BAP1 (BRCALI- iliskili protein-1) ve PBRMI degisikliklerini
paylagsmakta olduklar1 goriilmiistiir. BAPI1'de fonksiyon kaybi1 mutasyonlarinda, gen ve
protein kaybi, immiinohistokimyasal olarak kolayca tespit edilebilir. BAP1 degisiklikleriyle
iliskili bir menenjiom alt grubu, farkl tiirlerdeki tiimorleri de iceren BAP1 tiimor yatkinlik
sendromunun varhigini ortaya ¢ikarabilir (mezotelyomalar, melanomlar, bobregin berrak
hiicreli karsinomu eslik edebilir). Ustelik BAP1 mutasyonu veya kaybi, menenjiomun bu alt
tiplerinde agresif klinik davranisla iliskilendirilmistir.
Ayrica DMD, BAP1 ve PBRM1'deki mutasyonlar, yakin zamanda kesfedilmis ve halen
arastirilmaktadir. (Yuzawa vd 2016; Buerki vd 2018; Birzu vd 2020; Maggio vd 2021;
Moussalem vd 2021; Tauziede-Espariat vd 2023).

Tablo 1’de bazi molekiiler degisikler, bu degisikliklerin genomik yolaklarla iliskisi,
histopatolojik alt tip ile iliskisi ve bu molekiiler degisikliklerin klinik dnemi 6zetlenmistir.
(Maggio vd 2021).
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Gen

Yolak ve Molekiiler Degisiklikler

Histopatolojik Alttip iliskisi

Klinik Onemi

NF2 ¢22q12  kromozom  delesyonu | Fibroblastik/Transizyonel tip | eHemisferlerdekilokasyon
*Genomik instabilite menenjiomlar
o Siklikla birden fazla
eDaha yiliksek mortalite
riski
SMO * Leu412Phe ve Trp535Leu Birgok histopatolojik varyant eNispeten yaygin
mutasyonlari eKafa tabani yerlesimi
*PI3K-AKT-mTOR yolunun
aktivasyonu
*Genomik stabilite
TRAF7 Sekretuar menenjiomlar eGrade 1 ve Grade II
menenjiomlarin  yaklasik
. %251
*WD40 domain mutasyonlar1 A . .
. . ¢ Anterior ve medial kafa
*JUN N-terminal kinaz (JNK) ve p38 -
o . . . taban yerlesimi
mitojenle aktiflestirilen protein
kinaz (MAPK) sinyali
AKT1 *p.Glul7Lys mutasyonu Birgok histopatolojik varyant eNispeten yaygin
*PI3K-AKT-mTOR yolunun eKafa tabaninin Grade |
aktivasyonu meningotelyal
*Genomik stabilite menenjiomlar:
KLF4 Sekretuar menenjiomlar *NF2 mutasyonu olmayan
menenjiomlarin  yaklasik
«TRAF7 mutasyonlart ile yiiksek yans
mutasyoniari e yuxse eMedial ve lateral kafa
oranda birlikte goriilme orani
- : o tabani
*Onkogenik aktivasyon ve tiimor
baskilanmasi
POLR2A Meningotelyal menenjiomlar eTuberkiilum sella yerlesimi
*p.GIn403Lys mutasyonu
e p.Leu438_His439del
BAP1 ¢ Multipl mutasyonlar Grade III menenjiomlar (WHO 2007 ve | Erken tiimdor niiksii
WHO 2016’ya gore rabdoid tip)
CDKN2A Anaplastik Menenjiomlar Daha yiiksek rekiirrens riski
eSomatik mutasyonlar ve
homozigot kayiplar
Epigenetik «KDM5C, KDM6A, SMARCBI, | Bir¢ok histopatolojik varyant +NF2 mutasyonu olmayan
Mutasyonlar EZH2’deki mutasyonlar menenjiomlarin %10"u.

Tablo 1. Menenjiomlarda molekiiler degisiklikler ve klinik 6nemi (Maggio vd 2021).

e EZH2 mutasyonu,
tlimoriin agresifligi ile
iligkilidir
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2.8 Menenjiomlarin Histopatolojisi ve Derecelendirmesi

Menenjiomlar i¢in patognomonik olan histopatolojik bulgu, ‘seliiler girdap’ adi verilen
meningotelyal hiicrelerin kiiresel sarmal seklindeki olusumlaridir. Meningotelyal hiicreler,
ilerleyen siirecte, hiicre i¢i kollajen biriktirmek suretiyle hyalinize olabilirler, en sonunda
minerallerin ¢dkmesiyle kalsifiye olarak ‘psammom cisimcikleri’ni olusturur. Intraniikleer
stoplazmik psodoinkliizyonlar olarak bilinen, ¢ekirdek icine dogru sitoplazmik
invajinasyonlar seklinde olusan, santral kromatin seffaflagsmasi tiimor c¢ekirdeklerinde
yaygindir. Bununla birlikte, bu 6zellikler birgok menenjiomda genellikle gbze ¢carpmaz veya
yoktur. Bir menenjiomu tanimlamak i¢in en yaygin kullanilan immiinohistokimyasal
belirteg, epitelyal membran antijenidir; ancak atipik ve malign menenjiomlarda, benign
menenjiomlarda oldugu kadar tutarhh degildir. Buna ragmen daha yeni c¢aligsmalar
somatostatin reseptorii 2A'nin (SST2A) daha iistiin bir immiin boyama hedefi oldugunu

acikca gostermistir. SST2A, anaplastik menenjiyomlar da dahil olmak iizere neredeyse tiim
menenjiomlarda gilicli ve yaygin bir sekilde eksprese edilir ancak noroendokrin
neoplazmlarda da goriilebilir. Ayrica menenjiomlarin yaklasik %70-80'1 progesteron
reseptorii eksprese eder ve cok daha az derecede (%5-30) Ostrojen reseptorii eksprese
ederler. Vimentin pozitifligi tiim menenjiomlarda bulunur ancak spesifik degildir. Fibroz
menenjiomlar genellikle S100 i¢in pozitif boyanma gosterir. Diger  yararh
immiinohistokimyasal belirtecler arasinda Ki-67 boyanmasi da gosterilebilir. (Buerki vd
2018; Mayol Del Valle ve De Jesus 2023).

Menenjiomlarm derecelendirilmesi mitotik hiza, beyin invazyonuna veya spesifik
histolojik oOzelliklere baglidi. WHO MSS tiimorleri smiflandirma sisteminin, en son
giincellemesi 2021'de yapilmigti. WHO siniflandirma sisteminin 2016 versiyonunda,
menenjiomu I, II ve III. grade’lere smiflandirmak i¢cin 6ncelikle histopatolojik bulgular
kullanilmistir. Grade I tiimorler en yaygin ve en az agresif olanlardir; grade II ve III ise daha
nadir, daha agresif tiimorlerdir. Hayatta kalma oranlar1 dereceler arasinda degismekte olup,
en yiiksek grade I'dir (10 yillik goreceli sagkalim %96,8), ardindan grade II (%90,2) ve en
diisiik hayatta kalma oranlar1 ise grade III (%30,4)’de goriiliir. Ozellikle WHO 2021
giincellemesi, bir dizi molekiiler faktdr icermesi nedeniyle Onceki sistemden farklilik
gostermektedir. Smiflandirmanim 6nceki versiyonlarinin aksine, molekiiler belirtecler artik
secilen alt tipler i¢in derecelendirme kriteri olarak tanimlanmaktadir: histolojik 6zelliklerin
yant sira, sekretuar menenjiomlar, KLF4/TRAF7 mutasyonlarmin saptanmasi temelinde de
teshis edilebilir. TERT promotor bolge mutasyonlar1 ve CDKN2A/B homozigot delesyonu,
anaplazinin histolojik kriterlerine bakilmaksizin artik grade III menenjiomlar i¢in tani
kriteridir. Ayrica, daha 6nceden grade III i¢in bagimsiz tani kriteri sayilan rabdoid ve
papiller histolojik alt tiplerin varligi, arttk WHO grade III menenjiom i¢in bagimsiz tani
kriteri degildir. Beyin invazyonu, 2016 WHO siniflandirmasinda WHO Grade II menenjiom
icin yeni bir kriter olarak tanitilmis olsa da son zamanlarda yapilan birka¢ ¢alisma bunun
prognostik roliinii sorgulamaktadir. Bununla birlikte, beyin parankim invazyonu, WHO
2021 smiflandirmasinda WHO grade II menenjiom igin bagimsiz bir kriter olmaya devam
etmektedir. WHO siniflandirma sistemi, 9 adet WHO Grade I, 3 adet WHO Grade 1II ve 1
adet de WHO Grade III olan 13 farkli menenjiom alt tipini tanimlamaktadir. Tablo 2’de,
bugiine kadar yapilmis olan, WHO menenjiom siniflandirma sistemlerinin tarihi kiyaslamasi
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ve histopatolojik alt tiplerin 6zeti gosterilmistir. (Buerki

vd 2018; Goldbrunner vd 2021;

Clynch vd 2023).
WHO 1979 | WHO 1993 | WHO 2000 WHO 2007 WHO 2016 WHO 2021
Klasik Klasik WHO GRADE I WHO GRADE 1 WHO GRADE I WHO GRADE I
Menenjiom | Menenjiom
*Meningotelyal *Meningotelyal *Meningotelyal *Meningotelyal
*Fibroz *Fibroz (fibroblastik) | *Fibroblastik *Fibroblastik
*Transizyonel *Transizyonel (mixt) *Transizyonel *Transizyonel
*Psammomatdz *Psammomatoz *Psammomat6z *Pgammomatdz
*Anjiomatdz *Anjiomatdz *Anjiomatdz *Anjiomatoz
*Mikrokisti *Mikrokistik ikrokisti
Mikrokistik 1krokisti *Mikrokistik *Mikrokistik
*Sekretuar *Sekretuar *Sekretuar
*Sekretuar
*Lenfoplasmositten | *Lenfoplasmositten *Lenfoplasmositten )
*Lenfoplasmositten
zengin zengin zengin
zengin
*Metaplastik *Metaplastik *Metaplastik
*Metaplastik
Anaplastik Atipik WHO GRADE II | WHO GRADE 1I WHO GRADE II | WHO GRADE 11
Menenjiom | Menenjiom
* Atipik * Atipik *Atipik *Atipik
*Kordoid *Kordoid *Kordoid *Kordoid
*Berrak Hiicreli *Berrak Hiicreli *Berrak Hiicreli *Berrak Hiicreli
Malign WHO GRADE IIT | WHO GRADE 111 WHO GRADE III | WHO GRADE 11T
Menenjiom
* Anaplastik * Anaplastik * Anaplastik *Anaplastik(malign)
(malign) (malign)
*Papiller
*Papiller *Papiller
*Rabdoid
*Rabdoid *Rabdoid

Tablo 2. WHO Menenjiom siniflama sistemlerinin dzeti. (Barnard 1982; Yates 1992; Louis vd 2007; Louis vd 2021; Clynch

vd 2023).
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Grade I Menenjiomlar, benign menenjiomlar olarak da anilir. Tiim menenjiomlarin
yaklagik %70-75'ini olusturur. Vakalarin ¢cogunlugu, meningotelyal varyanta karsilik gelen
morfolojiyi sergiler ve epiteloid hiicrelerin arasinda degisken oranlarda fibroz ve kollajen
formasyonlart icerir. (Sekil 1’de grade I meningotelyal menenjioma ait patolojik mikroskop
gorlintlisii izlenmektedir). Yine zengin kollajendz stroma icine gdmiilii meningotelyal
varyanta benzerlik gosteren fi¢1 seklinde hiicreler barindiran Fibroblastik varyant ve sik stk
girdap gibi yapilar iceren, her iki varyant arasinda geg¢is gosteren Transizyonel tip sik
goriilen varyantlardir. Daha nadiren karsilasilan varyantlar arasinda sekretuar, anjiyomatoz,
psammomatoz, mikrokistik, lenfoplazmasitten zengin ve metaplazik varyantlar bulunur.
Mitotik aktivite diisiik olarak tanimlanir (<4/10 HPF) ve beyin invazyonu tanimlanamaz.
Diger dokulara (dura, kemik gibi) sizma goriilebilir. Grade I tiimdrler arasindaki ¢ok sayida
varyantin gosterdigi gibi, siklikla diger yumusak doku tiimorlerini taklit eden bir dizi
histolojik model ve bulgu goriilebilir: meningotelyal, fibroz, transizyonel, psammomatoz,
anjiyomatoz, mikrokistik, sekretoryum, lenfoplazmasitten zengin ve metaplastik alt tipler
tanimlanmistir. (Maggio vd 2021; Scheich ve Rajnai 2023).

Sekil 1. Grade I menenjioma ait patolojik mikroskop goriintiisii.

A: H&E boyama, x4 biiyiitme, B: H&E boyama x10 biiylitme, C: H&E boyama, x20
biiyiitme. Hafif siddette seliilariteye sahip, hiicrelerin girdap seklinde organize oldugu,
lobiiler paterni belirgin, mitoz artis1 ve niikleol belirginligi gostermeyen meningotelyal tipte
grade I ile uyumlu menenjiom.
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Grade II tiimorler, menenjiomlarin %20-25'ini olusturur ve orta derecede bir prognoza
sahiptir. Tani, yiiksek mitotik aktivite (>4 ancak <20/10 HPF) ve ya beyin invazyonunun
varlig1 ile konur. Beyne yapisik olan bir menenjiomun mutlaka Grade II olmas1 gerekmez,
ciinkii Grade II olarak tanimlanabilmesi i¢in tiimoriin gri maddeye kesin bir sekilde
yayilmasi gerekir. Belirtilen iki kriter de mevcut degilse, Grade II tanitya ulagmak i¢in
asagidaki bes histolojik kriterden en az iiglinlin mevcut olmasi1 gerekir: yiiksek hiicre
yogunlugu(yogun seliilarite), yiiksek niikleo-sitoplazmik orana sahip kiigiik hiicreler,
belirgin/prominent niikleoller, diizensiz/desensiz hiicre tabakalar1 ve cerrahi dncesi tromboz
tedavisinin neden olmadigi(iatrojenik olmayan) intratiimoral spontan mikronekroz. (Sekil
2’de grade II atipik menenjioma ait patolojik mikroskop gorintiisii izlenmektedir).
Derecelendirme, morfolojik varyantlardan bagimsizdir, ancak nadir goriilen kordoid ve
berrak hiicreli menenjiomlar, yukaridaki kriterlere bakilmaksizin en azindan WHO grade 11
tanis1 alir. Berrak hiicreli menenjiomlar, zaman zaman rabdoid Ozellikler gosterebilen
SMARCEI gen mutasyonlari ile karakterizedir. (Clynch vd 2023; Scheich ve Rajnai 2023).

Sekil 2. Grade Il menenjioma ait patolojik mikroskop goriintiisii.

A: Artmus seliilarite (H&E boyama, x10 biiylitme), B: Lobiiler patern kaybi1 (H&E boyama,
x10 biiyiitme), C: Niikleol belirginligi (H&E boyama, x40 biiyiitme). Orta siddette
seliilariteye sahip, lobiiler paternini kaybetmis, yer yer niikleol belirginlesmesi izlenen,
mitoz artis1, nekroz ve komsu beyin parankimine invazyon gostermeyen grade Il menenjiom.
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Grade III menenjiomlar, tiim menenjiomlarin yalnizca %1-5'ini olusturur. Histopatolojik
tani kriteri, >20/10 HPF mitotik aktivite icermesidir. Ayrica, genellikle belirgin sitolojik atipi
vardir; bu durum, karsinoma veya melanom metastazlarindan veya kotii diferansiye
sarkomlardan ayirt etmeyi zorlastirabilir. (Sekil 3°de grade III anaplastik menenjioma ait
patolojik mikroskop goriintiisii izlenmektedir). 2021°de yapilan WHO’ nun derecelendirme
giincellemesine gore, bir menenjiomun TERT promotdr bolge mutasyonu veya CDKN2A/B
gen homozigot delesyonu barindirmasi, morfolojiden bagimsiz olarak ‘anaplastik
menenjiom’ i¢in kabul kriteridir. H3K27me3 niikleer ekspresyon kaybi, kotii prognozla
iligkilidir. (Louis vd 2021; Scheich ve Rajnai 2023).

Sekil 3. Grade Il menenjioma ait patolojik mikroskop goriintiisii.

A: Artmus seliilarite (H&E boyama, x10 biiyiitme) B: Etraf beyin parankimine invazyon
(H&E boyama, x4 biiyiitme) C: Kiigiik hiicre degisikligi ve artmis mitoz (H&E boyama, x40
biiylitme). Artmis seliilariteye sahip, belirgin kiiclik hiicre degisikligi iceren, etraf beyin
parankimine invazyon gdsteren, mitoz artiginin belirgin oldugu grade I1I menenjiom.
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2.9 Menenjiomlarin Anatomik Yerlesimi

Menenjiomlarin  anatomik dagilimma bakildiginda, araknoid tabakanin konumuyla
paralellik gosterdiginden dolayi, araknoid villusun herhangi bir yerinde yerlesik olan
araknoid cap hiicrelerinden kaynaklanir ki en sik olarak kafatasi kubbesi ve kafa tabani
olmak iizere, intrakranial alanin tiim bolgelerinde yerlesebilir. En sik parasagittal ve
konveksite bolgesinde, sonra tiiberkiilum sella, sfenoid kanat, olfaktor oluk, falks, lateral
ventrikiil, lamina cribrosa, foramen magnum, tentoryum, foramen magnum, serebello-
pontin kose, kaverndz siniis, petroklival, klinoidal, intraorbital ve torcular bolgelerde goriiliir
(Tablo 3). Spinal menenjiomlar ise genellikle torasik omurga (yaklasik %80 oraninda torakal
bolgede) bolgesinde yer alir. (Marosi vd 2008; Alexiou vd 2010; Hosainey vd 2022).

Lokalizasyon %
Konveksite 15-25
Parasagittal 16-21
Sfenoid Kanat 12-15.9
Falks 7,6-8,5
Olfaktor Oluk 7,8-18
Tuberkiilum Sella 3,8-12
Tentoryum 3-6
Serebello-pontin Kose 5-8
Intraventrikiiler 0,5-3
Serebellar Konveksite <1
Kavernoz Siniis 2,2
Infratentoryal 13
Foramen Magnum 1
Klival-Petroklival 2,5
Izole Intraosseoz 0,3

Tablo 3. Intrakranial menenjiomlarin yerlestigi anatomik lokalizasyonlar. (Glenn vd 2020; Hosainey vd 2022; Mayol Del
Valle ve De Jesus 2023).
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Olfaktor oluk menenjiomlari, konumlarindan 6tiirii ve geg¢ klinik belirti vermelerinden
dolay1 genellikle biiyiik boyuttadir. Falks menenjiomlari, falks serebriden kdken alan ve
iizerini Orten serebral korteks tarafindan tamamen kaplanan menenjiomlar olarak tanimlanir
ve siklikla transizyonel histopatolojik subtipte olma egilimindedir. Intraventrikiiler
menenjiomlar koroid pleksusun stromasindan kaynaklanir ve tela koroideada ortaya
cikar; buradaki araknoid hiicreler, koroid pleksusun embriyolojik kdkenine sekonder olarak
bulunur. Sfenoid kanat menenjiomlar:, optik kanal invazyonundan, orbitopterional
kompleksin siddetli hiperostozuna ve masum goriinimlii globoid biiylimeye kadar degisen,
tamamen farkli davranislara sahip, ¢ok cesitli bir tliimor grubudur ve biiyliime oranlar1
degiskendir. Sekil 4, 5, 6,7 ve 8 ‘de ¢esitli anatomik lokalizasyonlardaki menenjiomlara ait
MRG imajlar1 goriilmektedir. Klinoidal menenjiomlar, lokalizasyonlari itibariyle kotii klinik
gidisat gosterirler; ¢linkii optik kanali istila ederler ve dogal seyirlerinin baslarinda karotid
arteri kaplarlar. Bu tlimorlerin bazilar1 asemptomatik olsa bile ilerleyici biiyiime gosterebilir
ve karotid artere biiyiik miktarda yapisarak, hastalar1 tedavi imkanindan mahrum birakabilir.
Kavernoz siniis menenjiomlari, kafa ¢iftlerini sarar, tedavisi zordur ve biiylimeleri esnasinda
potansiyel olarak optik sinir, karotid arter ve beyin sapi ile ilgili basi semptomlar:
olusturabilirler. (Glenn vd 2020; Mayol Del Valle ve De Jesus 2023).

Sekil 4. intraventrikiiler menenjioma ait MRG imaju.
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Sekil 5. Sfenoid kanat menenjiomuna ait MRG imaji.

Sekil 6. Olfaktor oluk menenjiomuna ait aksiyal kesit MRG imaju.
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Sekil 7. Olfaktor oluk menenjiomuna ait koronal kesit MRG imaju.

Sekil 8. Serebello-pontin kose menenjiomuna ait MRG imaju.

22



2.10 Menenjiomlarda Klinik Belirti ve Bulgular

Menenjiomlarin  semptomatolojisi ve norolojik muayene bulgulari, tiimoriin anatomik
konumuna gore farkliliklar gésteren bir durumdur. Menenjiomlar herhangi bir intrakranial
veya spinal dural yiizeyden koken alabilir; daha nadir olarak intraventrikiiler yerlesim
gosterebilirler. Menenjiomlar tipik olarak hizli biiylimezler ve infiltratif lezyonlar degildir;
bu nedenle sinsi baslangicli semptomlar olustururlar. Menenjiomlarin bircogu, kranial
radyolojik goriintiilemeler esnasinda insidental kesfedilir ve siklikla asemptomatiktir.
Menenjiomlarin patognomonik bir bulgusu olmamakla birlikte, kafa i¢i basincin artmasina
bagli bas agrisi, fokal norolojik (kranial sinirler dahil) defisitler, motor defisitler
(hemiparezi/hemipleji, monoparezi gibi) veya fokal kitle etkisinin neden oldugu jeneralize
ve fokal nobetler gibi semptomlar goriilebilir. Parasagittal lokalizasyon, menenjiomlarin en
sik yerlestigi lokalizasyonlardan biridir ve siklikla frontal lobda goriiliir. Genellikle bag
agrisy, nobetler, kisilik degisiklikleri gibi klinik semptomlar olusturabilir ancak belirti ve
bulgular ortaya ¢ikmadan once tiimor biiyiik bir boyuta da ulasabilir. Ozellikle frontal
parasagital menenjiomlarda, kisilik degisiklikleri, konflizyon ve biling diizeyinde degisiklik
goriilebilir ve baslangicta yanliglikla demans veya depresyon tanisi konabilir. Papil 6dem ve
homonim hemianopsi, ilerlemis anterior parasagittal menenjiomlarmn karakteristik
bulgularindandir. Falks menenjiomlarinda klinik belirti ve bulgular, orijin aldiklar1 bolgeye
gore degiskenlik gosterir. Anterior falks menenjiomlari, genellikle uzun zamandir olan bir
bas agris1 Oykiisii, optik atrofi, apati ve demans, degisik derecelerde kisilik degisiklikleri de
dahil olmak iizere, farkli klinik bulgular ile prezente olabilir. Frontal kaide menenjiomu olan
hastalar, genellikle gorme bozuklugu (%54), bas agrist (%48), anosmi (%40), mental
degisiklikler (%34) ve nobetler (%20) gibi sikayetlerle bagvurabilir. Tuberkiilum sella
menenjiomlarinda, en belirgin bulgu, bir gézde sinsice gelisen gorme kaybidir; diger gozde
ise skotomatdz gorme alani defektleri izlenir. Lateral sfenoid kanat menenjiomlari,
genellikle agrisiz tek tarafli ekzoftalmusa neden olur, takiben tek tarafli gorme kaybi ve
isitme kayb1 ortaya ¢ikar. Temporal lob ile iliskisi oldugundan, siklikla nobetlere neden
olabilen tiimorlerdir. Klinoidal menenjiomlar, gérme bozuklugu, kranial sinir felgleri ve
ekzoftalmus gibi klinik semptom ve bulgulara neden olabilir. Posterior fossa menenjiomlarsi,
bas agrisi, papil 6dem, gérme bozuklugu, isitme kaybi, oftalmopleji, fasyal paralizi gibi kafa
cifti basilarina bagh ¢esitli klinik semptom ve bulgular olusturabilecegi gibi, ayrica ataksi,
dismetri, hipotoni ve nistagmus gibi belirtilerle karakterize norolojik semptomlara yol
acabilir. Menenjiom’Iu hastalarin %20 ila %50'sinde, ilk belirti epileptik ndbetlerdir. Ayrica
tiimore yakin kemiklerde hiperostoz olugmasi, menenjiomlarda sik rastlanan ve hemen
daima menenjiom hiicrelerinin kemik invazyonunun bir belirtisi olan karakteristik bir
bulgudur. Bu durum, ilgili kemiklerin 6demlenmesine ve ilgili bolgede lokalize agriya neden
olabilir. Bu semptomlarla bagvuran bir hastanin ayirici tanis1 oldukga genis olup, diger kafa
ici lezyonlar1 da (glioma veya metastatik tlimorler gibi) ayrici tamida disiiniilmelidir.
(Marosi vd 2008; Buerki vd 2018; Maggio vd 2021;).

2.11 Menenjiomlarda Radyoloji

Bugiine kadar menenjiomlar i¢in belirlenmis bir tarama prosediirii bulunmamaktadir.
Menenjiomlarin tanisi i¢in temel goriintiileme, iyi sinirlt bir dural lezyon olarak izlendikleri
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ve tipik olarak homojen kontrastlanma gosterdikleri MRG’dir. Bilgisayarli tomografi (BT),
genel kranial goriintiileme i¢in daha yaygin olarak kullanilan ve acil durumlarda hizli tarama
icin daha uygun olan tetkiktir. Ayrica MRG ¢ekilemeyen durumlarda(kalp pili gibi MRG
cekimine engel teskil eden hastalarda) bagvurulan radyolojik yontemdir. Bu nedenle ¢ogu
menenjiomun ilk tanisi, farkli nedenlerle ¢ekilen bilgisayarli tomografilerde konur. Ayrica
BT nin, baz1 spesifik imajlar1 (kemik patolojileri gibi) gdstermede, MRG’den iistiin taraflar1
da mevcuttur. Bunun disinda, giiniimiiz klinik rutininde kullanimi1 azalan, kafatasimna
uygulanan konvansiyonel direkt radyografilerde de menenjiomlar icin tipik olan
hiperostozis, artmis vaskiiler isaretler ve psammomat6z kalsifikasyonlar goriilebilir. (Marosi
vd 2008; Saloner vd 2010; Goldbrunner vd 2021; Maggio vd 2021).

BT, menenjiomlarin komsu kemik {izerindeki etkilerini, 6zellikle atipik veya malign
menenjiomlarda osteolitik imaj1 goriitiilemede ve benign menenjiomlarla iligkili olan
hiperostozisi gdstermede tstlindiir. Psammomat6z kalsifikasyonlar1 tespit etmede daha
duyarhdir. Benign menenjiyomlar, tipik olarak duraya genisce tutunmus, yuvarlak ve ya
uzun ekstraaksiyel kitleler seklinde goriiniirler. BT'de genellikle izodenstirler; ancak bazen
parankime gore hiperdens ve ya hafif hipodens goriintli olusturabilirler. Menenjiomlar
genellikle homojen bir goriintii verirler fakat tiimoriin kivamina, yani intratiimoral kalsiyum,
yag, tiimor nekrozu gibi unsurlarm varhigina bagl olarak heterojenite gosterebilirler. Sekil 4
ve Sekil 5’de BT goriintillemelerine ait imajlar izlenmektedir. Tiimore yakin kemikte
goriilen hiperostoz, iyi huylu menenjiomu diisiindiirdiigii gibi tipik olarak da menenjiomun
kemige infiltrasyonunu gosterir. (Marosi vd 2008; Saloner vd 2010; Goldbrunner vd 2021;
Maggio vd 2021).
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Sekil 9. BT’de menenjiom imaju.

Solda, frontal bolgede menenjioma ait radyolojik kitle imaji ve periferinde peritiimoral 6demle
uyumlu goériiniim izlenmektedir.

Sekil 10. BT de kemik pencere goriintiisii.

Sol frontal bolgede, menenjioma komsu kemikte hiperostoz imaji1 oklarla gdsterilmistir.
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Cogu menenjiom, T1 ve T2 MRG sekanslarinda, kortekse benzer sinyal yogunluguna
sahip ekstraaksiyel kitle imajinda goriintii verir. Gadolinyum bazli kontrastli ¢ekimlerde
belirgin homojen kontrast tutulumu izlenir. Timor i¢indeki diisiik sinyal yogunlugu siklikla
kalsifikasyona veya vaskiiler akis bosluklarma bagh olabilir. Iyi huylu menenjiomlarda,
kitleden duraya uzanan, kuyruk seklinde, kalinlagmis, kontrast tutan ve duraya baglanma
noktasini gosteren ‘dural tail’ imaji mevcuttur. Bu radyolojik imaj, metastazlar, lenfoma,
hemanjioperisitoma gibi diger tiimorlerde de mevcut olabilir; ancak menenjiomlarda daha
siktir. Peritimoral 6dem (T2 ve T2 Flair sekans MRG ile goriiliir) yaygin degildir,
degiskenlik gosterir ancak sekretuar menenjiomlarla, malign menenjiomlarla iliskili
olabilir. Santral nekroz (T1°de hipointens, kontrast tutmayan), hem benign hem de malign
menenjiomlarda goriilebilir.  MRG, asemptomatik menenjiomlarin tanmmasit ve
izlenmesinde kullanilabildigi gibi, klinisyenler tarafindan opere edilen menenjiomlardaki
niiks ve rezidii kitlelerin, dura kalinlagsmas1 gibi tedaviyle iligkili olabilecek radyolojik
imajlardan ayirt edilmesine de olanak tanir. Konvansiyonel MRG disinda bir¢ok farkli MRG
sekansi, tani, takip ve tedavi siirecinde kullanilir. Sekil 6, Sekil 7 ve Sekil 8’de MRG’ye ait
imajlar izlenmektedir. MR-spektroskopide, menenjiom dokusu ile normal beyin dokusuyla
karsilastirildiginda, N-asetil aspartat ve kreatinin piklerinin azaldigi, kolin ve alanin
piklerinin arttig1 goriiliir. Atipik menenjiomlarda nekrotik dokuya 6zgii bir laktat piki
goriilebilir. (Marosi vd 2008; Saloner vd 2010; Goldbrunner vd 2021; Maggio vd 2021).

Sekil 11. T2 sekans MRG’de menenjiom imaj.

Sag frontal bolgede duraya oturan kitle ve periferinde peritiimoral 6dem imaj1 goriilmektedir.
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Sekil 12. Aksiyal kesit kontrasth MRG’de menenjiom imaji:

Gadolinyum bazli kontrast madde verilerek ¢ekilen MRG’nin aksiyal kesitlerinde, sag
frontal bolgede, durayla baglantis1 olan, homojen kontrast tutan kitle imaj1 goriilmektedir.

Sekil 13. Koronal kesit kontrastli MRG’de menenjiom imaju.

Gadolinyum bazli kontrast madde verilerek c¢ekilen MRG’nin koronal kesitlerinde, sag
frontal bolgede, duraya oturan, homojen kontrast tutan kitle imaj1 goriilmektedir.
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Diflizyon MRG’de, difiizyon agirlikli goriintiileme (diffusion weighted imaging-DWI)
sekanslarinda yiiksek sinyal, yani diflizyon kisitlanmasi, menenjiomlarda daha agresif timor
davranisi ile iligkilidir; bazen atipik/malign menenjiomlarda izlenirken, bazen de yiiksek
hiicre yogunlugu ve niiks ile birlikte goriiliir. Goriiniir diflizyon katsayisi (apparent diffusion
coefficient-ADC) degerlerinde azalma, iyi huylu bir menenjiomun takibinde, daha yiliksek
grade tiimore farklilagma siiphesi uyandirmalidir.(Saloner vd 2010).

Anjiografi kullanilarak yapilan pre-operatif endovaskiiler embolizasyon, ameliyat
sirasinda kan kaybini en aza indirmeyi amaglar; basar1 ile uygulandiginda, ameliyat siiresini
kisaltir, mortalite ve morbiditeyi diistirmek icin faydali olabilir. (Saloner vd 2010;
Goldbrunner vd 2021).

Niikleer tip yOntemlerine bakildiginda, somatostatin reseptorlerine afinitesi
olan octreotide gibi ajanlarin, menenjiomlarin lokalizasyonu ve taninmasi ile ilgili faydali
bilgiler sunabilecegine dair raporlar mevcuttur. PET goriintiileme, tiimorlerin metabolik
aktivitesini  arastirmak icin faydali olabilir. Bununla birlikte, menenjiomlarin
degerlendirilmesinde PET goriintiilemenin rolii, farkli menenjiom tiplerindeki degisken
metabolik sunum nedeniyle karmasiklagmaktadir. Tipik 1yi huylu menenjiomlarda, olagan
metabolik belirteg olan F-18 florodeoksiglukoz, PET goriintiilemede izometabolizma ile
kendini gosterir. Malign menenjiomlar, diger intrakranial tiimdrlerden ayirt edilmelerini
zorlastiran hipermetabolizma sergileyebilirler. Genel olarak niikleer tip teknikleri,
menenjiomlar i¢in duyarli ancak nispeten diisiik 6zgiilliige sahip tekniklerdir. (Saloner vd
2010).

2.12 Menenjiomlarin Tedavisi

Insidental saptanan asemptomatik menenjiomlar i¢in radyolojik takip uygun bir stratejidir.
Ancak biiyiime egiliminde olan ve semptom olusturan tiimorler i¢in standart yaklagim,
cerrahi olarak tiimdriin ¢ikarilmasidir. (Maggio vd 2021).

Menenjiomlara cerrahi yaklasimi, timoriin ndroanatomik lokalizasyonu belirler.
Konveksite menenjiyomlarinda cerrahi nispeten kolaydir. Parasagital tiimorler, ylizeysel
olmasmma ragmen opere edilmesi daha karmasiktir; cilinkii siklikla sagittal siniise
yapisiktirlar. Cogu zaman, tiimdriin siniise invaze oldugu veya yapisik oldugu durumlarda,
tiimoriin sinilise invaze/yapisik kismi, yiiksek hava embolisi riski, masif kan kaybi riski veya
akut post-operatif siniis trombozu riski nedeniyle rezeksiyona dahil edilmez. Kafa
tabanindaki tiimorler (sfenoid kanat, olfaktor oluk, tiiberkiilum sella, serebellopontin kdse
veya petroklival bolge), genis parankim retraksiyonu yapilmadan ve yaralanma olmadan
tiimore giivenli bir sekilde ulagabilmek i¢in daha gelismis cerrahi teknikler ve yaklagimlar
gerektirir. Endoskopik tekniklerdeki gelismelerle birlikte, bazi kafa tabani tiimorlerine,
endoskopik endonazal yaklasimla rezeksiyon teknikleri gelistirilmistir. (Buerki vd 2018;
Goldbrunner vd 2021; Maggio vd 2021).

Menenjiom cerrahisinin temel prensibi, diisiik morbidite ile maksimum giivenli
rezeksiyon ve norolojik fonksiyonun korunmasidir. Operasyonda amag total rezeksiyon
(ilgili dura ve kemik rezeksiyonu dahil) olsa da, rezeksiyonun derecesi, tiimoriin konumuna,
kivamima, boyutuna ve kritik ndrovaskiiler yapilara yakinlhigma veya bu yapilara
invazyonuna gore belirlenir. Rezeksiyonun derecesi, Simpson evreleme sistemi ile dl¢tiliir
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ve bes dereceye gore smiflandirilir (Tablo.4). (Simpson 1957; Buerki vd 2018; Goldbrunner
vd 2021).

Simpson Evresi Tanim

Evre 1 Timoriin, duranin ve ilgili kemigin gross total rezeksiyonu
saglanmustir.

Evre 2 Tumdriin gross total rezeksiyonu ile birlikte duranin koagiilasyonu
saglanmustir,

Evre 3 Tumdriin gross total rezeksiyonu yapilmis, duraya dokunulmamugtir.

Evre 4 Tumériin subtotal (kismi) rezeksiyonu yapilmustir.

Evre 5 Sadece Biyopsi/Dekompresyon yapilmustir.

Tablo 4. Simpson Evreleme Sistemi. (Simpson 1957; Buerki vd 2018).
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Gross total rezeksiyon sonrasi bes yillik takipte niiks oranlari, grade I menenjiomlarda
%7-23, grade II menenjiomlarda %50-55 ve grade III menenjiomlarda %72-78'dir. Rezidii
timor mevcut oldugunda niiksetme riski daha yiiksektir. Rezidii timor, genellikle
menenjiomun lokalizasyonu nedeniyle radikal cerrahi yaklasimin kisitlandigi durumlarda
s0z konusu olur. Her ne kadar, rezeksiyon derecesi niiks i¢in degistirilebilir tek risk faktorii
olsa da, genis bir total rezeksiyon elde etmeye ¢alisarak, ndrolojik veya bilissel fonksiyonlar
riske edilmemelidir. Gross total rezeksiyon miimkiin olmadiginda, norolojik fonksiyonu
korumak i¢in planli bir subtotal rezeksiyon yapilmalidir. Subtotal rezeksiyon sonrasinda
radyoterapi uygulanabilir. Rezidii menenjiom mevcut olan hastalar, daha sonra postoperatif
fraksiyone RT veya stereotaktik radyocerrahi ile izlenebilir veya tedavi edilebilir. (Buerki
vd 2018; Goldbrunner vd 2021; Maggio vd 2021).

Basarili cerrahi ile iki hedefe ulasilir: norolojik semptomlarin ve kitle etkisinin
giderilmesi/hafifletilmesi ve histopatolojik tani i¢in doku saglanmasi. Lokalizasyona 6zgi
riskler, nobet ve hidrosefali gibi daha genel riskler dahil olmak iizere tiim cerrahi riskler,
ameliyattan 6nce hastalara anlatilarak gerekli bilgilendirme saglanmalidir. Norovaskiiler
anatomiye dikkat edilerek yapilan 6zenli bir pre-operatif planlama, cerrahi basariy1 en st
diizeye ¢ikaracak ve morbiditeyi en aza indirecektir. Morbidite ve yiiksek risk nedeniyle
ameliyat yapilamiyor ise radyoterapi ilk tedavi yaklasimi olarak diisiiniilebilir. Ne yazik ki
beyin cerrahisi operasyonlari, menenjiom hastalarinin yasam kalitesini sinirlayan nérolojik,
biligsel ve fonksiyonel kotii sonuglara neden olabilir. Fonksiyonel kayiplar1 en aza indirmek,
mortalite ve morbiditeyi diisiirmek ve daha giivenli bir norolojik cerrahi saglamak adina yeni
cerrahi teknikler ve yaklasimlar gelistirilmistir. Bunlarin arasinda endoskopik yaklasimlar,
goriintii kilavuzlugunda cerrahi, noromonitdrizasyon veya intraoperatif navigasyon ve daha
genis bir intraoperatif gorsellestirmeye izin veren optik sistemlerin kullanimi yer almaktadir.
Burun boslugu yoluyla endoskopik yaklasimlar, olfaktér oluk, planum sfenoidale ve
tiiberkiilim sellada lokalize olan bazi menenjiomlar1 tedavi etmek i¢in kullanilmaktadir.
Timor-damar iligkilerini gosteren anjiografiler, intra-operatif indosiyanin yesili, floresein
gibi mikroskobik boyalar, cerrahi tedavinin planlanmasi ve uygulanmasi i¢in yardimci
olabilirler. (Buerki vd 2018; Goldbrunner vd 2021; Maggio vd 2021).
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Radyoterapi ve Radyocerrahi

Herhangi bir nedenle cerrahiye alinamayan menenjiomlarda, tiimoriin bilylimesini kontrol
etmek adma uygulanan RT, kabul gérmiis bir tedavi alternatifidir. Ancak semptomlarin
giderilmesinde cerrahi kadar etkili degildir ve cerrahi tedavinin aksine histolojik tani
saglamaz. (Maggio vd 2021)

RT, cerrahi rezeksiyon sonrasi niiks hastaligin tedavisinde de kullanilabildigi gibi beyin
parankimine invaze olan menenjiomlarda lokal niiksii 6nlemek amaciyla da kullanilabilir.
Cerrahiden sonra adjuvan radyoterapinin amaci, niiks riskini azaltmak ve lokal timor
kontroliinii saglamaktir. Yeni tan1 almis ve radikal olarak rezeke edilmis grade I
menenjiomlar i¢in adjuvan radyoterapi endike degildir, ancak subtotal veya kismi
rezeksiyon vakalarinda, 6zellikle de 6nemli yapilara komsu lezyonlarm olmasi durumunda
diistiniilebilir. (Buerki vd 2018; Goldbrunner vd 2021; Maggio vd 2021).

Radyocerrahi, belirgin sinirlari olan, tipik olarak radyasyona duyarli anatomik yapilara
komsu olmayan, ¢cap1 <30 mm olan menenjiomlarda kullanilir. (Maggio vd 2021).

Grade II menenjiomlar i¢in adjuvan RT’nin hala belirsiz bir rolii vardir, ancak
radyocerrahi, total rezeksiyondan sonra gdzleme alternatif olarak kullanilabilir. Ozellikle
elegant bolgelerdeki lezyonlarda, subtotal rezeksiyondan sonra veya niiks tiimérlerde, lokal
kontrolii saglamak i¢in radyocerrahi kullanilabilir. (Maggio vd 2021).

Derece I1I menenjiyomlar i¢in, rezeksiyonun boyutuna bakilmaksizin cerrahi sonrasinda
RT/radyocerrahi onerilmektedir.(Maggio vd 2021).

Kemoterapi

Menenjiomlara yonelik sistemik tedavilerin kullanimi, yanit agisindan smirl sonuglar goz
Oniine alindiginda biiyiik 0Ol¢iide deneysel kalmaktadir. Halen, yeni teshis edilen
menenjiomlar icin rezeksiyon veya biyopsiyi takiben, kemoterapotiklerin veya diger
sistemik tedavilerin belirlenmis bir rolii yoktur. Menenjioma ydnelik mevcut kilavuzlar,
KT’yi, yalmizca RT uygulanamayan veya ileri cerrahi rezeksiyonun miimkiin olmadigi
tekrarlayan ve progresyon gosteren hastalik durumunda Onermektedir.(Buerki vd 2018;
Maggio vd 2021).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1 Vakalarin Secilmesi ve Verilerin Toplanmasi

Calismamiza, Kasim 2014-Subat 2023 yillar1 arasinda Necmettin Erbakan Universitesi T1p
Fakiiltesi Beyin ve Sinir Cerrahisi kliniginde intra-kranial kitle nedeniyle opere edilen ve
patolojik inceleme sonrasinda menenjiom tanist almis 101 hasta dahil edilmistir.

Olgular segilirken, Beyin ve Sinir Cerrahisi Ana bilim dali ameliyat arsivi kullanilmig ve
hastane otomasyon sistemi ile olgulara ait bilgiler, klinik o6zellikler, radyolojik
goriintiilemelere ulasilmistir. Takip verileri i¢in hastane otomasyon sisteminde kayitl veriler
kullanilmis ve hastalar takipte tutulmustur.

Vakalarin histopatolojik smiflandirmas1 i¢cin WHO 2021 kriterleri kullanilmistir
(Goldbrunner vd 2021; Clynch vd 2023).

Rezeksiyon derecesini degerlendirmek amaciyla, Simpson rezeksiyon evreleme sistemi
kullanilmistir (Simpson 1957; Buerki vd 2018).

Olgular, klinik verilerin istatistiksel analizi yapilarak, literatiir 1s181inda
degerlendirilmistir.

3.2 Parametreler

Olgular, yas, cinsiyet, basvuru semptomlari, norolojik muayene bulgulari, tiimor
lokalizasyonu, histopatolojik tipi ve alt tipi, Simpson rezeksiyon evresi, takipte niiks varligi,
niiks olgulara tedavi yaklagimi (2.ve 3. operasyon, adjuvan RT, Gamma Knife, Kemoterapi),
operasyon sonrasi komplikasyonlar ve sag kalim acisindan incelenmistir.

Yas: Calismamiza erigkin yas grubu (18 yas iistii) hastalar dahil edilmistir.
Cinsiyet: Kadin ve erkek cinsiyet olarak belirtilmistir.

Basvuru semptomlari: Bas agrisi, kuvvetsizlik, géorme bozuklugu, konusma bozuklugu,
bulanti, bag donmesi, dengesizlik, bayilma, nobet, unutkanlik, biling bulanikligi, isitme
kaybi, gozde sislik, kafada sislik olarak belirtilmistir.

Norolojik muayene bulgulari: Normal norolojik muayene, parezi, gorme kaybi, disfazi/afazi,
serebellar bulgular, biling bozuklugu seklinde tanimlanmaistir.

Tiimdr lokalizasyonu: Konveksite, parasagittal, falks, sfenoid kanat, tentoryal, olfaktor oluk,
tuberkiilum sella, serebello-pontin kdse, intraventrikiiler, dorsum sella, multipl, planum
sfenoidale seklinde smiflandirilmistr.

Histopatolojik siniflama: Degerlendirme, WHO 2021 kriterleri baz almarak yapilmigtir.
Patolojik tipler, grade I, grade II ve grade IIl seklinde belirtilmistir. Alt tipler ise,
meningotelyal, fibroblastik, transizyonel, psammomatdz, anjiomatdz, sekretuar,
mikrokistik, atipik, malign(anaplastik), tanimlanamayan alt tip seklinde belirtilmistir.
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Simpson evresi: Vakalar, rezeksiyon derecesine gore Evre 2, Evre 3, Evre 4 seklinde
smiflandirilmistir.

Niiks varlig1 ve niikslere uygulanan tedaviler: Niiks var/yok seklinde degerlendirilmistir.
Niikslerin takibinde uygulanan tedaviler, reoperasyon (2. ve 3. cerrahi operasyon), adjuvan
RT, gamma knife, RT + KT seklinde belirtilmistir.

Komplikasyonlar ve sag kalim: Post-operatif donemde komplikasyon olan olgular
belirtilmistir; takip siireci Ocak 2024’e kadar siirdiiriilmiis olup, takip esnasinda exitus olan
hastalar, 6liim sebepleriyle birlikte verilmistir.

3.3 Patolojik inceleme

Tiimdr preparatlari iizerinde yapilan patolojik incelemeler, Necmettin Erbakan Universitesi
Patoloji Ana bilim dalinda yapilmistir. Vakalarin, hematoksilen-eozin (H-E) histokimyasal
boyali preparatlardaki histopatolojik 6zellikleri, 151k mikroskobu (Olympus BX43) ile
degerlendirilmistir. Gegmis preparatlar, Patoloji Ana bilim dal1 arsivinden ¢ikarilarak, WHO
2021 kriterlerine gore tekrar siniflandirma islemine tabi tutulmus, tiim olgularin
histopatolojik siniflamast WHO 2021 kriterlerine gore yapilmistur.

3.4 Etik Kurul Onay1

Bu calismamiz igin etik kurul onayi, Necmettin Erbakan Universitesi Ilag ve Tibbi Cihaz
Dis1 Arastirmalar Etik Kurul Baskanhigindan alinmistir. Universitemizin Beyin ve Sinir
Cerrahisi Ana bilim dalma ait ameliyat arsivleri kullanilarak hasta bilgileri elde edilmis ve
Tip Fakiiltesi Hastanesine ait otomasyon sistemi kullanilarak olgular incelenmis ve veriler
toplanmistir. Calismamizda, hi¢bir finansal kaynaga ihtiyag duyulmamastir.

3.5  Verilerin istatistiksel Analizi

Arastirmada elde edilen veriler, bilgisayar ortaminda SPSS (Statistical Package for Social
Sciences) 18.0 paket programi kullanilarak analiz edildi.

Tanimlayic1 analizlerde kategorik veriler say1 (n) ve ylizde (%) kullanilarak, sayisal
veriler ise ortalama+standart sapma, ortanca (minimum-maximum) kullanilarak gosterildi.

Kategorik verilerin dagilimmin incelenmesinde Pearson ki-kare ve Fisher Exact testi
kullanildi.

Sayisal verilerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorov-Smirnov testi ve Shapiro
Wilk testleri ile incelendi. Bagimsiz iki gruptaki normal dagilan sayisal veriler, Bagimsiz
Gruplarda T Testi ile; ikiden fazla grupta normal dagilan sayisal veriler, One Way ANOVA
testi ile degerlendirildi.

Sonuglar %95°lik giiven araliginda, anlamlilik p<0,05 diizeyinde degerlendirildi.
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4. BULGULAR

Necmettin Erbakan Universitesi Beyin ve Sinir Cerrahisi Kliniginde yapilan bu galismaya
intra-kraniyal menenjiom nedeniyle ameliyat edilen 101 hasta dahil edildi. Hastalarin yas,
cinsiyet, semptom ve bulgularinin dagilimi1 Tablo 5’de verildi. Hastalarin yas ortalamasi
54,58 £ 13,76 yil olarak belirlendi. Hastalarin %68,3’1i (n=69) kadind1. Hastalarda en sik
bulunan semptomlar; %60,4 (n=61) ile bas agris1, %20,8 (n=21) ile kuvvetsizlikti. Hastalarin
%53,5’inde (n=54) norolojik muayenede herhangi bir bulgu saptanmazken, hastalarin
%46,5’inde (n=47) norolojik muayenede bulgu saptanmisti. En sik kaydedilen nérolojik
muayene bulgular1 %25,7 (n=26) ile parezi, %9,9 ile (n=10) gérme kaybi, %8,9 (n=9) ile
disfazi/afaziydi.
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Tablo 5. Hastalarin Yas, Cinsiyet ve Bagvuru Semptom ve Bulgularinin Dagilimlari

Degiskenler Ortalama £+ SS Ortanca (min-
max)
Yas (y1l) 54,58 £13,76 56,00 (20,00-80,00)
n %
Cinsiyet
Erkek 32 31,7
Kadin 69 68,3
Basvuru Semptomlar*
Bas Agrisi 61 60,4
Kuvvetsizlik 21 20,8
Gorme Bozuklugu 11 10,9
Konusma Bozuklugu 11 10,9
Bulant1 10 9,9
Bas Donmesi 10 9,9
Dengesizlik 7 6,9
Bayilma 7 6,9
Nobet 7 6,9
Unutkanlik 3 3,0
Biling Bulaniklig1 2 2,0
Isitme Kaybi 1 1,0
Gozde Sislik 1 1,0
Kafada Sislik 1 1,0
Norolojik Muayene
Normal 54 53,5
Bulgu Mevcut 47 46,5
Norolojik Muayene Bulgusu®
Parezi 26 25,7
Gorme Kaybi 10 9,9
Disfazi/Afazi 9 8,9
Serebellar Bulgular 7 6,9
Biling Bozuklugu 4 4,0

*: Baz1 hastalarda birden fazla semptom-bulgu mevcuttur.

35



Hastalarda bulunan tiimérlere ait 6zellikler Tablo 6’da sunuldu. Tiimor lokalizasyonu
degerlendirildiginde hastalarin %29,6’sinda (n=30) konveksite, %16,8’inde (n=17)
parasagittal, %12,9’unda (n=13) falks bolgesinde tiimdriin yerlestigi belirlendi (Sekil 1).
Tiimorlerin %75,2°si (n=76) grade I, %23,8’1 (n=24) grade 11, %1’i (n=1) grade III idi.
Tiimorlerin histopatolojik alt tipi degerlendirildi ve siniflandirildi. Tiimorlerin %33,6’sinda
(n=34) meningotelyal alt tip, %13,9’unda (n=14) transizyonel alt tip, %11,9’unda (n=12)
fibroblastik alt tip 1 hastada malign (anaplastik) alt tip belirlendi (Sekil 2).
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Tablo 6. Tiimor ile Tlgili Ozelliklerin Dagilimi

Degiskenler n %
Timor Lokalizasyonu
Konveksite 30 29,6
Parasagittal 17 16,8
Falks 13 12,9
Sfenoid Kanat 10 9.9
Tentoryal 9 8,9
Olfaktor Oluk 7 6,9
Tuberkiilum Sella 5 5,0
Serebello-pontin Kose 4 4,0
Intraventrikiiler 3 3,0
Dorsum Sella 1 1,0
Multiple 1 1,0
Planum Sfenoidale 1 1,0
Tiumor Grade
Grade | 76 75,2
Grade 11 24 23,8
Grade 11 1 1,0
Histopatolojik Alt Tip
Meningotelyal 34 33,6
Atipik 19 18,8
Transizyonel 14 13,9
Fibroblastik 12 11,9
Tanimlanamayan alt tip 8 7,9
Psammomat6z 7 6,9
Anjiomato6z 3 3,0
Malign (Anaplastik) 1 1,0
Metaplastik 1 1,0
Mikrokistik 1 1,0
Sekretuar 1 1,0
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Timdr
Lokalizasyonu

MW Dorsum Sella
EFalks
Ointraventrikdiler

O Konveksite

O ruttipl

W Oifaktér Oluk

& Parasagittal

O Planum Sfencidale
= Serebello-pontin kage
O stencid kanat

= Tertoryal

O Tuberculum Sella

Sekil 14. Timor Lokalizasyonlarini Dagilimi

Histolojik Alt Tip

W *Tammlanamayan Alt Tip
M Anjiomatoz

O Atipik
CIFibroblastik

E Malign(Anaplastik)
[IMeningotelyal

[ Metaplastik
CMikrokistik
.psammomatﬁz

W Sekretuar

O Transizyonel

Sekil 15. Histopatolojik Alt Tip Dagilim1



Hastalarin tedavi ve prognoz ozellikleri Tablo 7°de sunuldu. Takip siiresi ortalamasi
58,05 + 35,95 ay olarak belirlendi. Hastalarin rezeksiyon evresi degerlendirildi; %50,5’1
(n=51) evre 2, %23,8’1 (n=24) evre 3, %25,7’si ise (n=26) evre 4 olarak kaydedildi. Ameliyat
edilen 101 hastanin %26,7’sinde (n=27) niiks gelistigi belirlendi. Hastalarin %6,0’inda
(n=6) ikinci operasyon, %2,0’inda (n=2) ligiincii operasyon yapildigi tespit edildi. Hastalarin
%18,8’ine (n=19) adjuvan tedavi verildigi; 12 hastaya RT, 6 hastaya Gamma Knife, 1
hastaya ise RT + KT uygulandig1 belirlendi. Intra-kraniyal menenjiom nedeniyle ameliyat
edilen hastalarm %9,9’unda (n=10) komplikasyon gelistigi, 2 hastanin exitus oldugu, bu
hastalarin 1’inin menenjit-sepsis nedeniyle exitus oldugu tespit edildi.
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Tablo 7. Tedavi ve Prognoz ile flgili Ozelliklerin Dagilimi

Degiskenler Ortalama £+ SS Ortanca (min-
max)
Takip Siiresi (ay) 58,05 £ 35,95 48,00 (11,00-
168,00)
n %

Simpson Rezeksiyon Evresi

Evre 2 51 50,5

Evre 3 24 23,8

Evre 4 26 25,7
Komplikasyon

Var 10 9,9

Yok 91 90,1
Ikinci Operasyon

Yapildi 6 6,0

Yapilmadi 95 94,0
Uciincii Operasyon

Yapildi 2 2,0

Yapilmadi 99 98,0
Adjuvan Tedavi

Yok 82 81,2

RT 12 11,9

Gamma Knife 6 5,9

RT+KT 1 1,0
Niiks

Var 27 26,7

Yok 74 73,3
Son Durum

Yasiyor 99 98,0

Exitus-menenjit-sespsis 1 1,0

Exitus-Endometrium Ca 1 1,0
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Intra-kraniyal menenjiom nedeniyle opere edilen hastalarda demografik ve klinik
ozelliklere gore niiks oranlarmin dagilimi Tablo 8’de sunuldu. Cinsiyet, bagvuru
semptomlari, ndérolojik muayene ve norolojik muayene bulgularina gore niiks gelisme veya
niiks gelismeme oranlarmin dagiliminda istatistiksel olarak anlamli diizeyde fark izlenmedi
(p>0,05).
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Tablo 8. Demografik ve Klinik Ozelliklere Gore Niiks Dagilimimn Karsilastirilmasi

Degiskenler Niiks Test p
Yok Var Degeri
(n=74) (n=27)

Cinsiyet
Erkek 22 (68,8) 10 (31,2) 0,488%* 0,485
Kadin 52 (75.,4) 17 (24,6)

Basvuru Semptomlan
Bas Agrisi 44 (72,1) 17 (27,9) 0,102* 0,750
Kuvvetsizlik 17 (81,0) 4 (19,0) 0,799%* 0,371
Gorme Bozuklugu 7 (63,6) 4 (36,4) 0,585** 0,479
Konusma Bozuklugu 7 (63,6) 4 (36,4) 0,585** 0,479
Bulant1 7 (70,0) 3 (30,0) 0,060%* 0,725
Bas Donmesi 5(50,0) 5(50,0) 3,068* 0,080
Dengesizlik 3 (42,9) 4(57,1) 3,551** 0,080
Bayilma 7 (100,0) 0(0,0) 2,744%* 0,185
Nobet 6 (85,7) 1(14,3) 0,595** 0,671
Unutkanlik 3 (100,0) 0(0,0) 1,128%* 0,562
Bilin¢ Bulaniklig1 1 (50,0) 1 (50,0) 0,564** 0,465
Isitme Kaybi 0 (0,0) 1 (100,0) 2,768*%* 0,267
Gozde Sislik 0 (0,0) 1 (100,0) 2,768*%* 0,267
Kafada Sislik 0 (0,0) 1 (100,0) 2,768*%* 0,267

Norolojik Muayene
Normal 43 (79,6) 11 (20,4) 2,398%* 0,121
Bulgu Mevcut 31 (66,0) 16 (34,0)

Norolojik Muayene Bulgusu
Parezi 20 (76,9) 6 (23,1) 0,239** 0,798
Gorme Kaybi 6 (60,0) 4 (40,0) 0,997** 0,451
Disfazi/Afazi 6 (66,7) 3(33,3) 0,220** 0,698
Serebellar Bulgular 3 (42,9) 4(57,1) 3,551** 0,080
Biling Bozuklugu 1 (25,0) 3 (75,0) 4,954** 0,057

*:Pearson Ki-kare Analizi
**: Fisher Exact Testi
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Calismaya dahil edilen hastalarda tiimor 6zellikleri ile niiks iliskisi Tablo 9°da incelendi.
Tiimor lokalizasyonu serebello-pontin kdsede olanlarin %75,0’inda (n=3); sfenoid kanat
olanlarin %60,0’1nda (n=6); tentoryal olanlarin %44,4’iinde (n=4) niiks gelistigi belirlendi.
Calismamizda, patolojik grade’si III olan 1 hasta mevcuttu ve bu hastada niiks (%100)
izlendi. Patolojik grade’si II olan olgularin %38’inde niiks goriildii. Patolojik grade II ve
grade III olan olgular, tek bir grup olarak degerlendirildiginde, tiimor grade’i II-III olan
hastalarin %40,0’inda, timdr grade I olanlarin ise %22,4’tlinde niiks gelistigi; timor grade
diizeyine gore niiks gelisme oranlarmin dagilimmda istatistiksel agidan fark olmadigi
goriildii. Histolojik alt tipi malign, mikrokistik ve sekretuar olan hastalarin tamaminda niiks
gelistigi; histolojik alt tipi meningotelyal olanlarin %26,5’inde, atipik olanlarin %36,8’inde,
transizyonel olanlarin ise %21,4’linde niiks oldugu belirlendi. Simpson rezeksiyon evresine
gore niiks gelisme oranlar1 dagiliminda istatistiksel olarak anlamli diizeyde fark belirlendi
(p<0,001). Bu fark Evre 4 olan hastalarda diger evrelere gore daha yiliksek oranda niiks
gelismesinden kaynaklanmaktaydi.
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Tablo 9. Tiimér Ozellikleri ve Niiks iliskisi

Degiskenler Niiks Test p
Yok Var Degert
(n=74) (n=27)
Tiimor Lokalizasyonu
Konveksite 26 (86,7) 4(13,3)
Parasagittal 13 (76,5) 4 (23,5
Falks 10 (76,9) 3(23,1)
Sfenoid Kanat 4 (40,0) 6 (60,0)
Tentoryal 5(55,6) 4 (44,4)
Olfaktor Oluk 7 (100,0) 0 (0,0)
Tuberculum Sella 3 (60,0) 2 (40,0)
Serebello-pontin Kdse 1 (25,0) 3(75,0)
Intraventrikiiler 2 (66,7) 1(33,3)
Dorsum Sella 1 (100,0) 0 (0,0)
Multiple 1 (100,0) 0 (0,0)
Planum Sfenoidale 1 (100,0) 0(0,0)
Tiimér Grade
Grade | 59 (77,6) 17 (22,4) 2,986* 0,084
Grade II-Grade III 15 (60,0) 10 (40,0)
Histolojik Alt Tip
Meningotelyal 25 (73.5) 9 (26,5)
Atipik 12 (63,2) 7 (36,8)
Transizyonel 11 (78,6) 3(21,4)
Fibroblastik 11 (91,7) 1(8,3)
Tanimlanamayan alt tip 5(62,5) 3(37,5)
Psammomatoz 6 (85,7) 1(14,3)
Anjiomatdz 3 (100,0) 0 (0,0)
Malign (Anaplastik) 0 (0,0) 1 (100,0)
Metaplastik 1 (100,0) 0 (0,0)
Mikrokistik 0 (0,0) 1 (100,0)
Sekretuar 0 (0,0) 1 (100,0)
Simpson Rezeksiyon Evresi
Evre 2 51 (100,0) 0 (0,0)
Evre 3 22 (91,7) 2 (8,3) 86,730* <0,001
Evre 4 1(3,8) 25 (96,2)

*:Pearson Ki-kare Analizi
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Intra-kraniyal menenjiom nedeniyle opere edilen hastalarda demografik ve klinik
ozelliklere gore patolojik grade oranlarinin dagilimi Tablo 10°da verildi. Cinsiyete, bagvuru
semptomlarma, norolojik muayene bulgusu olmasma gore patolojik grade oranlarmin
dagiliminda istatistiksel olarak anlamli diizeyde fark izlenmedi (p>0,05). Norolojik
muayenede biling bozuklugu bulgusu olan hastalarda, olmayanlara gore patolojik grade,
daha yiiksek oranda grade II-III olarak belirlenmistir (p=0,046). Diger norolojik muayene
bulgularina gore patolojik grade dagiliminda istatistiki olarak fark belirlenmedi (p>0,05).
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Tablo 10. Demografik ve Klinik Ozelliklere Gére Patolojik Grade nin Karsilastirilmasi

Degiskenler Patolojik Grade Test P
Grade [ Grademl-m  Degert
(n=76) (n=25)

Cinsiyet
Erkek 22 (68,8) 10 (31,2) 1,062* 0,303
Kadin 54 (78,3) 15 (21,7)

Basvuru Semptomlan
Bas Agrisi 47 (77,0) 14 (23,0) 0,268%* 0,604
Kuvvetsizlik 13 (61,9) 8 (38,1) 2,534%* 0,111
Gorme Bozuklugu 9 (81,8) 2 (18,2) 0,286** 0,727
Konusma Bozuklugu 7 (63,6) 4 (36,4) 0,894** 0,458
Bulant1 5(50,0) 5(50,0) 3,798** 0,115
Bas Donmesi 7 (70,0) 3 (30,0) 0,164** 0,706
Dengesizlik 6 (85,7) 1 (14,3) 0,442** 0,678
Bayilma 5(71,4) 2 (28,6) 0,059** 1,000
Nobet 3 (42,9) 4(57,1) 4,237*%* 0,061
Unutkanlik 3 (100,0) 0(0,0) 1,017%* 0,572
Bilin¢ Bulaniklig1 1 (50,0) 1 (50,0) 0,698** 0,436
Isitme Kaybi 1 (100,0) 0(0,0) 0,332*%* 1,000
Gozde Sislik 0 (0,0) 1 (100,0) 3,070** 0,248
Kafada Sislik 1 (100,0) 0(0,0) 0,332*%* 1,000

Norolojik Muayene
Normal 43 (79,6) 11 (20,4) 1,196* 0,274
Bulgu Mevcut 33 (70,2) 14 (29,8)

Norolojik Muayene Bulgusu
Parezi 17 (65,4) 9 (34,6) 1,829* 0,176
Gorme Kaybi 8 (80,0) 2 (20,0) 0,135*%* 1,000
Disfazi/Afazi 5(55,6) 4 (44,4) 2,057** 0,219
Serebellar Bulgular 6 (85,7) 1(14,3) 0,442** 0,506
Biling Bozuklugu 1 (25,0) 3 (75,0) 5,646** 0,046

*:Pearson Ki-kare Analizi
**: Fisher Exact Testi
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Calismaya dahil edilen hastalarda, patolojik grade ile tiimor lokalizasyonu iligkisi Tablo
11°de incelendi. Tiimor lokalizasyonu multipl olan 1 hastanin patolojik grade II-III oldugu,
intraventrikiiler olanlarin %66,7’sinde (n=2); konveksite olanlarin %33,3 linde (n=10); falks
olanlarin %30,8’inde (n=4) patolojik grade’nin daha yiliksek oldugu belirlendi.

Tablo 11. Patolojik Grade ile Tiimér Lokalizasyonu iliskisi

Degiskenler Patolojik Grade Test p
Grade I Grade 1l Degert
(n=76) (n=25)
Tiimor Lokalizasyonu
Konveksite 20 (66,7) 10 (33,3)
Parasagittal 13 (76,5) 4(23,5)
Falks 9 (69,2) 4 (30,8) - -
Sfenoid Kanat 8 (80,0) 2 (20,0)
Tentoryal 9 (100,0) 0(0,0)
Olfaktor Oluk 7 (100,0) 0 (0,0)
Tuberculum Sella 4 (80,0) 1 (20,0)
Serebello-pontin Kose 3 (75,0) 1 (25,0)
Intraventrikiiler 1(33,3) 2 (66,7)
Dorsum Sella 1 (100,0) 0(0,0)
Multiple 0 (0,0) 1 (100,0)
Planum Sfenoidale 1 (100,0) 0(0,0)

Kadin ve erkeklerde yas dagilimi istatistiki olarak benzer bulundu. (Tablo 12)

Tablo 12. Cinsiyete Gore Yas Dagilimi

Degiskenler Kategori Yas Test p
Degeri
Cinsiyet Erkek 53,59+15,42
Kadin 55,04+13,02 0,490* 0,625
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Calismaya dahil edilen hastalarda timor ve tedavi 6zelliklerine gore yas dagiliminda
istatistiksel olarak anlamli diizeyde fark tespit edilmedi (p>0,05) (Tablo 13).

Tablo 13. Tiimér Ozellikleri ve Tedaviye Gore Yasmn Dagilimi

Degiskenler Kategori Yas Test p
Degeri
Tiimor Lokalizasyonu Konveksite 54,97+13,75
Parasagittal 55,41£16,09
Falks 59,92+17,11
Sfenoid Kanat 53,50+11,91
Tentoryal 59,11+5,27 0,933* 0,513
Olfaktor Oluk 49,71+9,42
Tuberculum Sella 55,60+8,26
Serebello-pontin Kose 48,00+9,83
Intraventrikiiler 41,67+24,98
Dorsum Sella 41,00
Multiple 36,00
Planum Sfenoidale 56,00
Histolojik Alt Tip Meningotelyal 56,85+10,59
Atipik 50,11+17,55
Transizyonel 50,36+18,05
Fibroblastik 55,67+£16,42
Tanimlanamayan alt tip 51,88+9,53 0,995* 0,454
Psammomat6z 58,14+11,93
Anjiomatoz 57,00+1,73
Malign (Anaplastik) 53,00
Metaplastik 78,00
Mikrokistik 58,00
Sekretuar 73,00
Simpson Rezeksiyon Evre 2 54,96+£13,98
Evresi Evre 3 54,29+14,18 0,039* 0,962
Evre 4 54,12+13,46
Komplikasyon Var 50,10+10,18
Yok 55,08+14,06 1,086%%* 0,280
Ikinci Operasyon Yapildi 47,67+11,74
Yapilmadi 55,02+13,82 1,273%* 0,206
Ugiincii Operasyon Yapildi 42,504+3,53
Yapilmadi 54,83+13,79 1,257*%* 0,212

*: One Way ANOVA Testi

**:Bagimsiz Gruplarda T Testi
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Calismamizda, vakalarin %9,9’unda post-operatif komplikasyon goriilmiistiir. En sik
goriilen komplikasyon BOS fistiilii (%6) olarak tespit edilmis, daha sonra sirasiyla,
hidrosefali (%4), menenjit (%2), intra-parankimal hematom (%]1), rinore (%]1), yara yeri
enfeksiyonu ve akintis1 (%1), menenjite baglh sepsis (%1) komplikasyonlar1 goriilmiistiir
(Tablo 14). Menenjit nedeniyle sepsis gozlenen olgu, sepsis nedeniyle exitus olmustur.
Calismamizda ortalama takip siiremiz 58,05 + 35,95 ay olarak saptanmisg, takip siiresi
boyunca 2 hastamizda exitus goriilmiistiir. Hastalarin birisi, daha dnce bahsedilen, post-
operatif menenjit ve sepsis nedeniyle exitus olan vaka olup, digeri post-operatif takibin
7.yilinda diger sebeplerden 6tiirli (endometrium ca nedenli) exitus olmustur. Post-operatif
erken donem mortalite oranimiz %1 dir.
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Tablo 14. Hastalarda izlenen Komplikasyonlar

Post-op Komplikasyon* % (n)

BOS Fistiili %6 (n=6)
Hidrosefali %4 (n=4)
Menenjit %2 (n=2)
Intra-parankimal hematom | %1 (n=1)
Rinore %1 (n=1)
Yara yeri enfeksiyonu %1 (n=1)
Sepsis %1 (n=1)

*Bazi1 hastalarda, birden fazla komplikasyon geligsmistir.

Caliymada, post-operatif erken donemde, hastalarin %1°nde exitus goriildii; kalan

hastalarin %73’iiniin ndrolojik muayene bulgularinda degisiklik olmazken,

%:22’sinde

erken donemde nodrolojik muayene bulgularinda diizelme, %4’iinlin ndrolojik durumunda
ise erken donemde kotiilesme goriildii.
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5.  TARTISMA

Intra-kranial menenjiomlar, tiim primer MSS tiimérlerinin  %25-40'm1  olusturur.
Menenjiomlarin yaklasik %30'u insidental tani1 alirken, geri kalan kismi1 ise semptomatik
hale geldiginde tespit edilir. Popiilasyonun tahminen %2-3"linde rastlantisal olarak
asemptomatik menenjiom vardir. Insidansi yasla birlikte artar, yasamin besinci dekatindan
sonra zirveye ulasir ve kadimlar1 erkeklerden daha sik etkiler; kadm:erkek orani, 2:1'dir.
Yillik insidans 100.000 kisi basmna kadinlarda 2 ila 7, erkeklerde 1 ila 5
arasinda degismektedir. (Alexiou vd 2010; Paun vd 2021).

Tipik olarak menenjiomlar, yavas bir biiylime hizina sahiptir. Menenjiomlar, genellikle
benign karakterde histopatolojik 6zellikler gosterse de vakalarm %6'sinda atipik veya
anaplastik tiimorler bulunabilir. Menenjiomlarla yapilan bir calismada, bu tiimorlerin
%92'sinin benign, %6,26'smin atipik ve %1,7'sinin malign oldugu saptanmistir. Ayrica
atipik ve anaplastik menenjiomlar, erkeklerde biraz daha sik goriiliir. Atipik ve malign
menenjiomlarm en yiikksek insidansi, sirasiyla yedinci ve altinc1 dekatlarda
goriilmektedir.(Alexiou vd 2010; Maggio vd 2021).

Mikrocerrahi rezeksiyon, menenjiomlarin tedavisinde altin standarttir, ancak cerrahiye
aday olmayan hastalarda, derin yerlesimli timorlerde veya subtotal rezeksiyon sonrasi veya
niiks sonrasi atipik menenjiomlarda tedavi i¢in radyoterapi veya stereotaktik radyocerrahi
disiiniilebilir. (Paun vd 2021). Tekrarlayan, RT tedavisine direncgli, yiiksek grade
menenjiomlarda, siirli verilere ragmen KT tedavisi bir secenek olarak degerlendirilebilir
(Chamberlain 2012; Sherman ve Raizer 2012).

5.1 Yas ve Cinsiyet

Menenjiomlarin insidansi yasla birlikte artar ve agirlikli olarak yasamin altinci ve yedinci
dekatlarindaki kadinlarda goriiliir; ortalama tani yasi 66 dir. Menenjiomlarda, kadin:erkek

orani, 2.27:1 seklindedir; bu durum menenjiomlarda kadin hakimiyetini ortaya koymaktadir.
(Buerki vd 2018; Achey vd 2019; Shin vd 2021).

Miyagishima ve arkadaglarinin yaptigi calismada hastalarin ortalama yas1 52,42+17,86
olarak bildirilmig, Paun ve arkadaslarmin yaptig1 ¢alismada ortalama yas 52,4 olarak
belirtilmis ve Islim ve arkadaslarnin yaptigi1 caliymada da ortalama yas 63,1 olarak
bildirilmistir. (Islim vd 2019; Paun vd 2021; Miyagishima vd 2023).

Bizim ¢alismamizda ise hastalarin yas ortalamasi 54,58 + 13,76 yil olarak belirlenmis
olup, bulgularmmuz literatiir ile uyumludur.

Literatiire bakildiginda, menenjiomlarda kadin cinsiyetin hakimiyeti goriilmektedir.
Islim ve arkadaglarimin yaptigi caligmada kadin cinsiyet oran1 %79,5 olarak bildirilmis, Paun
ve arkadaglarmm yaptig1 ¢alismada kadin cinsiyet orani %53,8 olarak belirtilmis,
Miyagishima ve arkadaslarin1 yaptig1 calismada ise K:E oran1 65:35 olarak bildirilmistir.
(Islim vd 2019; Paun vd 2021; Miyagishima vd 2023).
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Bizim ¢alisgmamizda da kadin cinsiyet baskinligi mevcuttur ve erkek hastalarin orani
%31,7 (n=32), kadn hastalarm orani ise %68,3 (n=69) olarak belirlenmistir. Bu bulgumuz
da literatiir ile uyumludur.

5.2 Semptom ve Bulgular

Menenjiomlar i¢in patognomonik bir klinik tablo yoktur, semptomlar timoriin
lokalizasyonuna bagli olarak degisir. Menenjiomlar, nadiren kotii huylu olup hizli
progresyon gosterebilse de genellikle yavas biiyliyen tiimorlerdir. Bu nedenle semptomlar
sinsidir. Menenjiomlarin birgogu asemptomatik olup insidetal tani alabildigi gibi,
lokalizasyona gore degisen semptomlar da olusturabilirler. Kitle ve peritiimoral 6dem
etkisiyle kafa i¢i basmg artis1 sonucu bas agrisi, ayrica kitlenin spesifik lokalizasyonuna
bagl olarak fokal norolojik semptomlar ve pareziler, nobet (jeneralize veya fokal), kisilik
degisiklikleri, konflizyon ve biling degisiklikleri, gorme bozuklugu, kranial sinir defisitleri,
serebellar semptom ve bulgular ve konugma bozuklugu gibi semptomlar goriilebilir. (Marosi
vd 2008; Buerki vd 2018; Goldbrunner vd 2021; Maggio vd 2021).

Olgularimizda en sik goriilen semptom %60,4 ile bas agris1 olarak saptanmistir. Bas
agrisini takip eden sirayla, %20,8 ile kuvvetsizlik, %10,9 oraninda gérme bozuklugu, %10,9
konugma bozuklugu izlemektedir. Literatiir incelendiginde, Poon ve arkadaslarinin yaptigi
calismada en sik semptomlar, bas agris1 (%28), kuvvetsizlik-motor defisit (%23,9), gébrme
bozuklugu (9%20,1) olarak bildirilmistir (Poon vd 2013). Chamberlain’in ¢caligmasinda en sik
semptomlar, bas agris1 (%39), kisilik degisikligi ve konfliizyon (%24), parezi (%22),
jeneralize nobet (%19), gorme bozuklugu (%18) seklindeki siralamayla belirtilmistir
(Chamberlain 2004). Kotecha ve arkadaslarinin caligmasinda, sirasiyla en sik goriilen
semptom ve bulgular, bas agris1 (%45,6), ndbet (%32,9), bulanti-kusma (%29,7), papil 6dem
(%21,5), gorme bozuklugu (%20,5), motor defisit-kuvvetsizlik (%17,1) olarak bildirilmistir
(Kotecha vd 2011).

Calismamizda olgularm %53,5 inde norolojik muayene normal olarak saptanmistir. En
stk goriilen norolojik muayene bulgusu parezidir (%25,7). Literatiire bakildiginda,
Chamberlain’in yaptig1 ¢aliymada, hastalarin %28 inde ndrolojik muayene normal olarak
belirtilmis olup, Amano ve arkadaslarinin yaptigi ¢aligmada, olgularin %52’sinde semptom
ve bulgu olmadigi bildirilmistir. Yine Chamberlain’in ¢aligmasinda, en sik goriilen muayene
bulgusu parezi (%33) olarak bildirilmistir (Chamberlain 2004; Amano vd 2018).

Calismamizdaki semptom ve bulgular, genel haliyle literatiir ile benzer olmakla birlikte,
en sik semptom olan bas agrisi, bizim ¢aliymamizda literatiire kiyasla daha ytiksek bir oranda
goriilmektedir. Ayrica ¢alismamizda, ndrolojik muayene bulgusu olmayan hasta grubu,
literatiire kiyasla daha yiiksek oranda izlenmektedir.

5.3 Tiimor Lokalizasyonu

Menenjiomlarin anatomik yerlesimleri incelendiginde, araknoid cap hiicrelerinin bulundugu
intrakranial alanm biitiin bolgelerinde gortilebilir. En sik parasagittal ve konveksite
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bolgesinde, sonra tiiberkiilum sella, sfenoid kanat, olfaktor oluk, falks, lateral ventrikiil,
lamina cribrosa, tentoryum, foramen magnum, serebello-pontin kose, kaverndz siniis,
petroklival, klinoidal, intraorbital ve torcular bolgelerde goriiliir (Marosi vd 2008; Alexiou
vd 2010; Hosainey vd 2022).

Hosainey ve arkadaslari, yaptiklar1 calismada, vakalarm menenjiom lokalizasyon
dagilimini, %24,7 konveksite, %16,4 parasagittal, %7,6 falks, %4,2 tentoryum, %7,8
olfaktor oluk, %15,9 sfenoid kanat ve klinoid, %3,8 tuberkiilum sella, %2,2 kaverndz siniis,
%S5,2 serebellar konveksite, %6 serebello-pontin kdse, %2,5 klival ve petroklival, %1
foramen magnum, %2,2 optik sinir kilifi ve orbita, %0,2 intraventrikiiler, % 0,3 piir
intraossedz seklinde bildirmiglerdir. (Hosainey vd 2022).

Ogasawara ve arkadaslarinin yaptig1 calismada, menenjiomlarin yerlesim gosterdigi
anatomik lokalizasyonlar, %20-37 konveksite, %13-22 parasagittal, %5 falks, %7-12 spinal,
%10-20 frontobazal kafa tabani, %9-36 sfenoid ve orta kranial fossa, %6-15 posterior fossa,
%?2-4 tentoryum, %35 serebellar konveksite, %2-11 serebello-pontin kose, %3 foramen
magnum, %1-9 petroklival, %1-5 intraventrikiiler, %1-2 orbital, <%1 ektopik lokalizasyon
olarak bildirilmistir (Ogasawara vd 2021).

Calismamizda olgular, %29,6 konveksite, %16,8 parasagittal, %12,9 falks, %9,9 sfenoid
kanat, %8,9 tentoryal, %6,9 olfaktdr oluk, %5 tuberkiilum sella, %4 serebello-pontin kose,
%3 intraventrikiiler, %1 dorsum sella, %1 planum sfenoidale ve %1 multipl lokalizasyon
olmak lizere, ¢esitli anatomik lokalizasyonlarda saptandi.

Calismamiz, literatiir ile kiyaslandiginda, vaka serileri ile uyumlu olarak en sik
lokalizasyonlar, konveksite ve parasagittal bolgeler olarak tespit edilmistir. Calismamizda,
falks ve tentoryal lokalizasyonlar, literatiire kiyasla daha yiliksek oranda izlenmistir.
Olgularimizda goriilen lokalizasyonlardan sfenoid kanat, tuberkiilum sella, olfaktor oluk,
serebello-pontin kdse lokalizasyonlari, literatiirle kiyaslandiginda, yerlesim oranlariin
benzer oldugu gorilmektedir.

Multipl menenjiomlar, nadir olarak goriiliir, literatiire bakildiginda, menenjiomlarin %1-
9’unun multipl lokalizasyonda oldugu bildirilmistir(Terrier ve Francois 2016). Bizim
calismamizda da multipl lokalizasyonda tanimlanan menenjiom olgularinin orani, literatiir
ile uyumlu oldugu goriilmektedir.

5.4 Histopatolojik Grade ve Alt Tip

Menenjiomlar, WHO 2021 smiflandirma sistemine gore ii¢ grade’ye ayrilir. Ayrica WHO
2021 smniflama sistemi, 9 adet WHO grade I, 3 adet WHO grade II ve 1 adet de WHO grade
IIT olmak iizere, 13 farkli menenjiom alt tipini tanimlamaktadir. Menenjiomlarin, %80,5'1
WHO grade 1, %17,7'si WHO grade II ve %1,7'si WHO grade III'tiir. (Buerki vd 2018;
Huntoon vd 2020; Goldbrunner vd 2021; Clynch vd 2023).

Cornelius ve arkadaslarinin yaptig1 calismada, vakalarin %93,5°1 grade I, %4,6’1 grade
I1, %0,4°1 grade III olarak bildirilmistir(Cornelius vd 2013). Miyagishima ve arkadaslarinin
vaka serilerinde olgularin, %75’1 grade I, %17’si grade II, %8&’1 grade III olarak
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goriilmektedir(Miyagishima vd 2023). Bronkinkel ve arkadaslarinin ¢caliymasinda, vakalarin
%901 grade 1, %8,8°1 grade 11, %1,2’si grade III olarak belirtilmistir(Brokinkel vd 2017).

Bizim calismamizda da literatiir ile benzer sekilde, grade I olgular %75,2 olarak
saptanmistir. Grade II olarak tanimlanan vakalarimiz, %23,8 oran ile literatiire kiyasla daha
yiiksek oranda goriilmektedir. Calismamizda, grade III olarak bildirdigimiz olgular, %]l
olarak tespit edilmis olmakla birlikte literatiir ile uyumludur.

Miyagishima ve arkadaslarinin yaptig1 ¢calismada, tiim olgular %33,5’i meningotelyal,
%22’si transizyonel, %14’1 fibroblastik, %4 psammomatdz, %4,6 anjiomatdz, %2,2’si
sekretuar, %10,3’1 atipik, %]1’1 berrak hiicreli, %2’si anaplastik tip olmak {izere
histopatolojik alt tipler bildirilmistir (Miyagishima vd 2023). Brokinkel ve arkadaslarmin
calismasinda, tiim hastalarin %54°i meningotelyal, %23’ transizyonel, %7’si1 fibroblastik,
%0,8’1 psammomatdz, %1,2’si anjiomatdz, %0,8’1 mikrokistik, %1,8’1 sekretuar, %0,2’s1
metaplastik, %8,8’1 atipik, %0,2’s1 berrak hiicreli, %0,4’li kordoid, %1,2’s1 anaplastik
seklinde histopatoloik alt tipler izlenmistir (Brokinkel vd 2017).

Bizim ¢aligmamizda, olgularin histopatolojik alt tip dagilimina bakildiginda, vakalarin
%33,6’s1  meningotelyal, %13,9’u transizyonel, %11,9’u fibroblastik, %06,9’u
psammomatdz, %3’ anjiomatdz, %]1°1 metaplastik, %1’1 mikrokistik, %1’1 sekretuar,
%18,8’1 atipik, %1’1 malign(anaplastik) alt tip olarak saptanmistir. Ayrica olgularin 8
tanesinin (%7,9) histopatolojik alt tipi tanimlanamamistir. Calismamiz, literatiir ile
kiyaslandiginda, genel olarak literatiir ile benzer oldugu gozlenmistir. Olgularimizda en sik
goriilen histopatolojik alt tip, literatiir ile uyumlu olarak meningotelyal tip olarak tespit
edilmistir. Calismamizda, atipik menenjiom patolojik tanisi alan vakalarm oraninin,
literatiire kiyasla daha yiiksek oldugu goriilmiistiir. Olgularimizdaki anaplastik menenjiom
alt tipinin orani, literatiir ile benzer olarak saptanmistir.

5.5 Niiks ile Simpson Rezeksiyon Evresi, Tiimor Lokalizasyonu,
Histopatolojik Grade liskisi

Vof3 ve arkadaslarinin yaptigi, 803 hastanin dahil edildigi vaka serilerinde, hastalarn %
90’1min histopatolojik tanisinin grade I, %9’unun grade II, %1 ’inin de grade III oldugu
goriilmiistiir. Olgularin %31’ine Simpson evre 1, %45’ine Simpson evre 2, %13’line
Simpson evre 3, %10’una da Simpson evre 4 rezeksiyon yapildigy; tiim hastalarin %13 iinde
niiks goriildiigii bildirilmistir. Calismada, RT tedavisine ve takibine dair verileri bilinen 801
hastanin, grade I olan 719 kisinin 69’una, grade II olan 75 kisinin 23’{line, grade III olan 7
kisinin 3’line klinik seyir boyunca RT tedavisi verilmistir. RT tedavisi verilen hastalarin
54’iine (%57) primer tani konulan tiimoriin rezeksiyonundan sonra, 41 hastaya (%43) ise
klinik seyir boyunca tiimoriin niiksetmesi nedeniyle RT verildigi belirtilmistir. Yani
caligmada, tiim menenjiom vakalarinm %12’sine RT tedavisi verildigi, niiks menenjiomlarin
ise %38’ine RT tedavisi verildigi bildirilmistir. VoB3 ve arkadaglarinin ¢alismasinda, Simpson
evre 1 rezeksiyon uygulanan hastalarm %9’unda, Simpson evre 2 rezeksiyon yapilan
vakalarin %12’sinde, Simpson evre 3 rezeksiyon uygulanan olgularin %18’inde ve Simpson
evre 4 rezeksiyon yapilan hastalarin %22’sinde niiks gozlenmis olup; calismada Simpson
rezeksiyon evresi ile tiimor niiksiiniin giiclii bir sekilde iliskili oldugu, Simpson evre 4
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rezeksiyon evresinin, artan niiks riskiyle istatistiksel olarak anlamli diizeyde iliskili oldugu
bildirilmistir. (Vo8 vd 2017).

Calismamizda, hastalarin %26,7’sinde niiks menenjiom gozlemledik. Niiks vakalarin
%6’sinda 2.operasyon, %?2’sine 3.operasyon uygulandi. Niiks menenjiomlarin %18,8’ine
adjuvan tedavi verildi; niiks vakalarin %11,9’una RT tedavisi, %6’smma gamma knife
tedavisi, %1’ine ise RT ve KT’nin birlikte tedavisi uygulandi. Calismamizda, vakalarin
cerrahi rezeksiyon evresine bakildiginda, vakalarin %350,5’1 Simpson evre 2, %23,8’i
Simpson evre 3, %25,7’si Simpson evre 4 rezeksiyon olarak tespit edilmistir. Simpson Evre
2 rezeksiyon uygulanmis hastalarda, niiks gozlenmezken; Simpson evre 3 rezeksiyon
uygulanan olgularda, %8,3 niiks oran1 gozlenmis, Simpson evre 4 rezeksiyon yapilan
vakalarda ise %96,2 niiks orani tespit edilmistir. Evre 4 rezeksiyon uygulanan hastalarda,
diger evrelere kiyasla belirgin derecede, daha yiiksek oranda niiks gézlenmistir. Bu durum
istatistiki olarak anlamli bulunmustur; 6zetle Simpson rezeksiyon evresi ile niiks arasinda
iliski mevcuttur (p<0,05). Calismamiz literatiir ile kiyaslandiginda, niiks oraninin
literatlirden daha yiiksek oldugu goriilmiistiir. Bu durum, bizim ¢alismamizda Simpson evre
4 rezeksiyon oraninin, literatiire kiyasla daha fazla olmasina; bizim ¢alismamizda Simpson
evre 1 rezeksiyon uygulanan hasta olmazken, Vo3 ve arkadaglarmin calismasmda %9
oraninda evre 1 rezeksiyon yapilan vakalarin mevcut olmasina; bizim ¢alismamizda sadece
1 hastaya (%1) primer tan1 sonrasi adjuvan tedavi baslanip, diger adjuvan tedavilerin niiks
sonrasi uygulanmasina karsilik (bu siirecte hastalar, niiks goriilene degin sadece gézlemde
tutulmustur), VoB3 ve arkadaslarinin ¢alismasinda, primer tan1 sonrasi hastalarm %7’sine RT
verilmis olmasia baglanmistir.

Vof} ve arkadaglarinin yaptig1 ¢alismada, niiks ile tlimor lokalizasyonu arasinda iliskiye
bakildiginda, intraventrikiiler menenjiomlarin %22’sinde, sfenoid kanat menenjiomlarinin
%19’unda, kafa tabam1 menenjiomlarinin %]15’inde, olfaktér oluk menenjiomlarinin
%10’unda,  petroklival = menenjiomlarmin  %10’unda,  serebello-pontin  kdse
menenjiomlarmin %9 unda, posterior fossa menenjiomlarinin %8’inde parasagittal ve falks
menenjiomlarinin %12’sinde, konveksite menenjiomlarinin %11’inde niiks goézlendigi
bildirilmistir (Vo8 vd 2017).

Calismamizda, niiks ile tiimor lokalizasyonu arasinda iliski degerlendirildiginde,
serebello-pontin kdse menenjiomlarinin %75’inde, sfenoid kanat tiimorlerinin %60’ 1nda,
tentoryal menenjiomlarin %44,4’linde, tuberkiilum sellada yerlesmis menenjiomlarin
%A40’1inda, intraventrikiiler menenjiomlarin %33,3’linde, parasagittal menenjiomlarin
%23,5’inde, falks menenjiomlarinin %23,1’inde, konveksite menenjiomlarmin %13,3’iinde
niiks gozlenmistir. Literatiir ile kiyaslandiginda, calismamizdaki konveksite yerlesimli
menenjiomlarda niiks oranlarinin, literatiir ile uyumlu oldugu saptanmistir. Literatiir ile
benzer sekilde, bizim ¢alismamizda da intraventrikiiler, sfenoid kanat, parasagittal, falks ve
konveksite menenjiomlarmmda niiks oranlar1 daha yiliksektir. Ancak bizim serimizde
serebello-pontin  kdse, tentoryum, tuberkiilum sellada yerlesim gosteren gdsteren
menenjiomlarda niiks oranmin yiiksek olmas literatiir ile uyumsuzdur. Ayrica ¢alismamizda,
genel olarak tiimor lokalizasyonlarina gore niiks oranlarinin, literatiire gére cok daha yiliksek
oldugu goriilmiistiir. Bu durum, bizim serimizdeki vakalarin niiks oraninin, literatiirden daha
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yiiksek olmasiyla ve serimizdeki hasta sayismin literatiire kiyasla daha az olmasi ile
aciklanabilir.

Vof3 ve arkadaglarinin yaptig1 calismada, olgularda niiks ile histopatolojik grade iliskisi
degerlendirilmis; grade I menenjiomlarin %]11’inde, grade II menenjiomlarin %35’inde,
grade III menenjiomlarm %29’unda niiks gozlendigi bildirilmistir (Vo3 vd 2017).

Calismamizda, niiks ile histopatolojik grade iliskisi degerlendirilmis; grade III
menenjiom olgularmm %100’tinde, grade II menenjiomlarn % 38’inde ve grade I
menenjiomlarin %22,4’{inde niiks izlenmistir. Literatiire bakildiginda, calismamizdaki grade
II menenjiomlarda goériilen niiks oraninin literatiir ile benzer oldugu goriilmektir. Ancak niiks
goriilen grade I ve grade I1I menenjiomlarda niiks oraninin, literatiire gore belirgin derecede
yiiksek oldugu saptanmustir. Bu sonucun, vaka serimizde grade 111 menenjiom olgusunun bir
vaka ile smirli olmasima, vaka serimizdeki niiks oraninin literatiirden daha yiiksek olarak
saptanmasina ve ¢alismamizdaki olgu sayisinin literatiirden diisiik olmasina bagli olarak
olustugu diisiiniilmiistiir.

5.6 Patolojik Grade ile Cinsiyet, Bagsvuru Semptomlari, Norolojik Muayene,
Tiimér Lokalizasyonu iliskisi

Calismamizda, hastalarin demografik ve klinik 6zelliklerine gore patolojik grade oranlarinin
dagilimin1 degerlendirdik. Cinsiyete, basvuru semptomlarina, nérolojik muayene bulgusu
olmasina gore patolojik grade oranlarmnin dagiliminda istatistiksel olarak anlamli diizeyde
fark izlenmedi (p>0,05). Ancak norolojik muayenede biling bozuklugu bulgusu olan
hastalarin %25’inin grade I menenjiom, %75’ inin ise grade II ve III menenjiom oldugu
goriildii. Biling bozuklugu nérolojik muayene bulgusu olan hastalarin, olmayanlara gore
patolojik grade, daha yiiksek oranda grade II-III olarak belirlenmistir, bu istatistiki olarak
anlamhidir (p=0,046). Bu durum bize, biling bozuklugu olan hastalarda, beyin invazyonu
olabilecegini diisiindiirmiistiir. Diger ndrolojik muayene bulgularina gore patolojik grade
dagiliminda istatistiki olarak fark belirlenmedi (p>0,05).

Vof3 ve arkadaslarinin ¢alismasinda, tiimor lokalizasyonlarinda, grade II ve III olan
hastalarin dagilimma bakildiginda; intraventrikiiler menenjiomlarin %?20’sinin, konveksite
menenjiomlarinin %16’simin, parasagittal ve falks menenjiomlarinin %14 {iniin, kafa taban1
menenjiomlarinin %4,5’inin, posterior fossa menenjiomlarmin ise %2’sinin grade II ve III,
yani histopatolojik yiiksek grade 6zelliginde oldugu bildirilmistir. (Vo3 vd 2017)

Caliymamizda, vakalarin tiimor lokalizasyonlar1 ve patolojik grade iliskisi
degerlendirildiginde, multipl lokalizasyonlu olan tek olgunun, grade II oldugu goriilmiistiir.
Ancak multipl olan bu olguda, tiimorlerin yerlesim lokalizasyonlarma bakildiginda,
parasagittal ve konveksite yerlesimlerinde oldugu goriilmiistiir. Multipl olan vakanin,
timorlerin yerlesim konumlar1 ayr1 ayri ilgili lokalizasyonlara dahil edilerek, tiimor
lokalizasyonlarinda patolojik grade’lerin dagilimi incelendiginde, intraventrikiiler
menenjiom olgularinin  %67’sinin, konveksite menenjiomlarmin  %35’inin, falks
menenjiomlarinin %30,8’inin, parasagittal menenjiomlarmim %28’inin (parasagittal ve falks
birlikte degerlendirildiginde %?29°’u), serebello-pontin kdse menenjiomlarnin %25’ inin,
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tuberkiilum sella menenjiomlarmin %?20’sinin, sfenoid kanat menenjiomlarmnin %20’sinin
yiikksek grade (grade II ve III) histopatolojik tipte oldugu izlenmistir. Literatiir ile
kiyaslandiginda, literatiir ile wuyumlu olarak bizim ¢aligmamizda da, timor
lokalizasyonlarinda histopatolojik yiliksek grade 6zelligindeki menenjiomlarin oraninin en
yilksek oldugu konumlar, srasiyla, intraventrikiiler, konveksite, parasagittal ve falks
bolgeleridir. Ancak bizim calismamizda, lokalizasyonlardaki yiiksek grade’li menenjiom
oranlarinin, literatiire kiyasla daha yiiksek oldugu tespit edilmistir. Bu durum, tiim olgularin
histopatolojik tanisina genel olarak bakildiginda, bizim c¢alismamizda, atipik ve malign
menenjiom tanist almig vakalarin oranmnin, literatiirden daha yiiksek olmasina ve bizim
serimizde vaka sayisinin, literatiirdeki seriye kiyasla daha az olmasina baglanmastir.

5.7 Komplikasyonlar, Sag Kalim ve Post-operatif Norolojik Durum

Pessina ve arkadaglarmin yaptigi, 296 hastanin dahil edildigi g¢alismada, hastalarin
%12,3’linde komplikasyon meydana geldigi goriilmiis olup en sik goriilen komplikasyonlar
pndmoni, derin ven trombozu ve idrar yolu enfeksiyonu olarak belirtilmis; peri-operatif
komplikasyonlar nedeniyle erken mortalite oran1 %2 olarak bildirilmistir. Pessina ve
arkadaslarinin caligmasinda, cerrahi sonrasi hastalarin %18,6’sinda norolojik kotiilesme
veya yeni gelisen norolojik defisit goriiliirken, hastalarin %81,4’tinde cerrahi 6ncesine gore
herhangi bir norolojik degisim goriilmemis veya norolojik iyilesme goriilmiistiir. (Pessina
vd 2019). Schipmann ve arkadaslarmin calismasinda, post-operatif donemde goriilen
komplikasyonlar, cerrahi sonrasi kanama %35,8, pndmoni %3,8, menenjit %1,9, pulmoner
emboli %35,8, idrar yolu enfeksiyonu %13,5, BOS fistilii %3,8 olarak bildirilmistir;
hastalarin  %30,8’inde post-operatif donemde yeni gelisen nodrolojik defisit oldugu
saptanmistir (Schipmann vd 2023). Bizim ¢alismamizda, vakalarin %9,9’unda post-operatif
komplikasyon goriilmiistiir; literatiir ile kiyaslandiginda ¢alismamizdaki komplikasyon
orani literatiirden daha diisiik olarak tespit edilmistir. En sik goriilen komplikasyon BOS
fistiilii (%6) olarak tespit edilmis, daha sonra sirasiyla, hidrosefali (%4), menenjit (%2),
intra-parankimal hematom (%]1), rinore (%]1), yara yeri enfeksiyonu ve akintist (%1),
menenjite bagl sepsis (%1) komplikasyonlar1 goriilmiistiir. Calismamizdaki post-operatif
menenjit orani literatiir ile benzerdir; fakat diger komplikasyonlarin orani, literatiire gore
degiskenlik gostermektedir. Menenjit nedeniyle sepsis gozlenen olgu, sepsis nedeniyle
exitus olmustur. Calismamizda ortalama takip siiremiz 58,05 + 35,95 ay olarak saptanmis,
takip siiresi boyunca 2 hastamizda exitus goriilmiistiir. Hastalarin birisi, daha once
bahsedilen, post-operatif menenjit ve sepsis nedeniyle exitus olan vaka olup (%1), digeri
post-operatif takibin 7.yilinda diger sebeplerden &tiirli (endometrium ca nedenli) exitus
olmustur. Post-operatif erken déonem mortalite oranimiz %1 dir; bu oran literatiirdeki
mortalite oranlarindan daha disiiktlir. Calismamizda, hastalarin %73 linlin norolojik
muayene bulgularinda degisiklik olmazken, %22’sinde erken donemde ndrolojik muayene
bulgularinda diizelme, %4’iiniin norolojik durumunda ise erken donemde kotiilesme
saptanmistir. Calismamizdaki vakalarin post-operatif norolojik durumlari, literatiir ile
kiyaslandiginda, norolojik durumu kétiilesen/yeni gelisen norolojik defisit olan hasta
grubunun, literatiirden daha diisiik oldugu goriilmiistiir.
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6. SONUCLAR

1) Calismamizda, hastalarin yas ortalamasi, literatiir uyumlu bir sekilde, 54,58 + 13,76
yil olarak belirlenmistir. Calismamiza 18 yas istii erigkin hastalar dahil edilmis olup,
hastalarin yag dagilimi 20 ila 80 arasinda degismektedir. Menenjiomlarin insidansi ileri
yaslarda artar ve yagamin altinci ve yedinci dekatlarinda sik goriiliir; ortalama tani yasi 66
dir.(Marosi vd 2008; Buerki vd 2018; Achey vd 2019; Shin vd 2021). Bu bulgumuz,
menenjiomlarin ileri yaslarda, 6zellikle 6. ve 7. dekatta daha sik goriildigi ifadesini
desteklemektedir.

2) Menenjiomlarda, kadmn:erkek orani, 2.27:1 seklindedir; kadin cinsiyet hakimiyeti
mevcuttur (Buerki vd 2018; Achey vd 2019; Shin vd 2021). Calismamizda, kadin hastalarin
orani %68,3 (n=69) olup, literatiir ile uyumludur.

3) Calismamizda, hastalarda en sik tespit edilen semptom, %60,4 ile bas agrist olarak
saptanmustir. Bag agrisini takiben, %20,8 ile kuvvetsizlik, %10,9 oraninda gérme bozuklugu,
%10,9 konusma bozuklugu goriilmiistiir.

Calismamizda vakalarm %353,5 inde ndrolojik muayene normal olarak saptanmis olup,
ndrolojik muayenede bulgusu olan hastalar arasinda en sik goriilen norolojik muayene
bulgusu parezidir (%25,7).

Calismamizdaki semptom ve bulgular, genel haliyle literatiir ile benzer oldugu
goriilmiistiir, ancak en sik semptom olan bag agrisi, literatiire kiyasla daha ytiksek bir oranda
goriilmektedir. Bununla birlikte ¢alismamizda, ndérolojik muayene bulgusu olmayan hasta
grubu, literatiire kiyasla daha yiiksek oranda izlenmektedir.

4) Calismamizda, menenjiomlarin yerlesim lokalizasyonlarma bakildiginda, %29,6
konveksite, %16,8 parasagittal, %12,9 falks, %9,9 sfenoid kanat, %8,9 tentoryal, %6,9
olfaktor oluk, %5 tuberkiilum sella, %4 serebello-pontin kdse, %3 intraventrikiiler, %1
dorsum sella, %1 planum sfenoidale ve %1 multipl lokalizasyon oldugu gdriilmiistiir.

Calismamizda, menenjiomlarin en sik yerlestigi lokalizasyonlar, literatiirdeki vaka
serileri ile uyumlu olarak, konveksite ve parasagittal bolgeler olarak saptanmustir.
Calismamizda, sfenoid kanat, tuberkiilum sella, olfaktdr oluk, serebello-pontin kose
lokalizasyonlarinda goriilen menenjiomlarin oranmin, literatiir ile benzer oldugu
goriilmiistiir. Ancak falks ve tentoryal bdlgelerde menenjiomlarin yerlesim orani, literatiire
kiyasla daha yliksek olarak saptanmistir. Ayrica ¢alismamizda goriilen multipl menenjiom
oraninin, literatiir ile uyumlu oldugu goriilmektedir.

5) Histopatolojik grade dagilimina bakildiginda, ¢aliymamizda, literatiir ile benzer
sekilde, grade I olgular %75,2 olarak saptanmistir. Grade II histopatolojik tipteki
vakalarimiz, %23,8 oran ile literatiirden bir miktar fazla oldugu goriilmiistiir. Grade III
histopatolojik tipteki vaka oran1 %1 olup, literatiir ile uyumludur.

Caliymamizdaki vakalarda histopatolojik alt tiplerin orani, %33,6 meningotelyal, %13,9
transizyonel, %11,9 fibroblastik, %6,9 psammomatdz, %3 anjiomatdz, %1 metaplastik, %1
mikrokistik, %1 sekretuar, %18,8 atipik, %1 malign(anaplastik) seklindedir. Bu bulgular,
genel olarak literatiir ile benzerdir. Calismamizda en sik goriilen histopatolojik alt tip,
literatiir ile uyumlu olarak meningotelyal tiptir. Atipik menenjiom oranimiz, literatiire
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kiyasla daha yiiksektir. Vaka serimizdeki anaplastik(malign) menenjiom orani, literatiir ile
benzerdir.

6) Calismamizda, vakalarin %50,5’1 Simpson evre 2, %23,8’1 Simpson evre 3, %25,7’s1
Simpson evre 4 rezeksiyon uygulandigi tespit edilmistir. Simpson Evre 2 rezeksiyon yapilan
hastalarda, niiks gézlenmemistir. Simpson evre 3 rezeksiyon uygulanan olgularda, %8,3,
Simpson evre 4 rezeksiyon yapilan vakalarda ise %96,2 niiks orani saptanmistir. Evre 4
rezeksiyon uygulanan hastalarda, diger evrelere kiyasla belirgin derecede daha yiiksek
oranda niiks goriilmiistiir. Bu durum, istatistiki olarak anlamlidir; Simpson rezeksiyon evresi
ile niiks arasinda iliski oldugunu géstermistir.

7) Hastalarin 9%26,7’sinde niikks menenjiom saptanmis olup, bu oranin, literatiire kiyasla
daha yiiksek oldugu goriilmiistiir. Bu durum, su sebeplerle agiklanabilir:

1) Calismamizdaki Simpson evre 4 rezeksiyon orani, literatiire kiyasla daha
yiiksektir.
1) Calismamizda higbir hastaya Simpson evre 1 rezeksiyon uygulanmamustir.

111) Literatlirde primer tani sonrasi hastalara adjuvan RT tedavisi baslanmisken,
bizim ¢alismamizda sadece 1 hasta (%1) disinda hi¢bir hastaya primer tani
sonrasi adjuvan tedavi bagslanmamistir. Calismamizda, hastalar gézleme alinmas,
adjuvan tedaviler, niiks menenjiom goriilmesi sonrasinda hasta degerlendirilerek
verilmigtir. Niiks vakalarn %6’sinda 2.operasyon, %2’sine 3.operasyon
uygulanmistir.  Niiks menenjiomlarin  %18,8’ine adjuvan tedavi verilmis;
bunlarin %11,9’una RT tedavisi, %6’sina gamma knife tedavisi, %1’ine ise RT
ve KT tedavisi birlikte uygulanmistir.

8) Calismamizda, menenjiomlarin serebello-pontin kdsede yerlesenlerin %75 inde,
sfenoid kanattakilerin %60°1nda, tentoryal menenjiomlarin %44,4’linde, tuberkiilum sellada
lokalize olanlarin %40’1nda, intraventrikiiler menenjiomlarin %33,3’linde, parasagittal
menenjiomlarm  %23,5’inde, falks menenjiomlarmin  %23,1’inde,  konveksite
menenjiomlarmin %13,3’linde niiks gozlenmistir. Calismamizdaki konveksitede lokalize
olan menenjiomlarda niiks oranlarmnin, literatiir ile uyumlu oldugu saptanmistir.
Calismamizda, literatiir ile benzer sekilde, intraventrikiiler, sfenoid kanat, parasagittal, falks
ve konveksite menenjiomlarinda niiks oranlari, diger bdlgelerden daha yiiksektir. Fakat
serimizde, serebello-pontin kose, tentoryum ve tuberkiilum sellada yerlesim gdsteren
gdsteren menenjiomlarda niiks oraninin yiliksek olmast literatiir ile uyumsuzdur.

Caliymamizda, genel olarak bakildiginda, tiimor lokalizasyonlarina gore niiks
oranlarnin, literatiire gore daha yiiksek oldugu goriilmiistiir. Bu durum, bizim serimizdeki
niiks oranmnin, literatlirden daha fazla olmasiyla ve serimizdeki hasta sayisinn literatiire
kiyasla daha az olmas: ile agiklanabilir.

9) Caligmamizda, grade I1I menenjiom olgularmin %100’iinde, grade II menenjiomlarin
%38’inde ve grade I menenjiomlarin %22,4’tinde niiks izlenmistir. Grade Il menenjiomlarda
goriilen niiks oraninin, literatiir ile benzer oldugu goriilmiistiir. Ancak grade I ve grade I1I
menenjiomlarda goriilen niiks oraninin, literatiire gore belirgin derecede yliksek oldugu
saptanmistir. Bu sonucun, vaka serimizde grade III menenjiom olgusunun bir vaka ile smirl
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olmasia, vaka serimizdeki niiks oraninin literatiirden daha yiiksek olmasina ve olgu
sayisinin literatlirden diisiik olmasina bagli olarak olustugu diistintilmiistiir.

10) Cinsiyete, bagvuru semptomlarina, ndrolojik muayene bulgusu olmasina gore
patolojik grade oranlarinin dagiliminda istatistiksel olarak anlamli diizeyde fark
goriilmemistir. Ancak norolojik muayenede biling bozuklugu bulgusu olan hastalarin
%25’1nin grade I menenjiom, %75’ inin ise grade II ve III menenjiom oldugu goriildii. Biling
bozuklugu norolojik muayene bulgusu olan hastalarm, olmayanlara gore patolojik grade’i,
daha yiiksek oranda grade II-III olarak tespit edilmistir; bu durum istatistiksel olarak
anlamhidir. Bu bulgu bize, ndrolojik muayenede biling bozuklugu olan hastalarda, beyin
invazyonu olabilecegini diisiindiirmiistiir.

11) Calismamizda, intraventrikiiler menenjiom olgularinin %67 sinin, konveksite
menenjiomlarmm  %35’inin, falks  menenjiomlarmm  %30,8’inin,  parasagittal
menenjiomlarmm %28 inin (parasagittal ve falks birlikte degerlendirildiginde %29°u),
serebello-pontin kdse menenjiomlarinin %25’inin, tuberkiilum sella menenjiomlarinin
%20’sinin, sfenoid kanat menenjiomlarinin %20’sinin yiiksek histopatolojik grade (grade II
ve III) ozelliginde oldugu goriilmiistiir. Yiksek histopatolojik grade o6zelligindeki
menenjiomlarm en yiikksek oranda bulundugu konumlar, srasiyla, intraventrikiiler,
konveksite, parasagittal ve falks bolgeleridir ki bu bulgu, literatiir ile uyumludur. Ancak
lokalizasyonlardaki yiiksek grade’li menenjiom oranlari, literatiirden daha yiiksek olarak
tespit edilmistir. Bu sonug, c¢aligmamizdaki atipik ve malign menenjiom oraninin,
literatiirden daha yiiksek olmasina ve bizim serimizde vaka sayisinin, literatiirdeki seriye
kiyasla daha az olmasina baglanmistir.

12) Bu c¢alismada, vakalarin %9,9’unda post-operatif komplikasyon goriilmiistiir; bu
oranin, literatiirdeki serilerde yer alan komplikasyon oranindan daha diisiik oldugu
goriilmiistiir. En sik goriilen komplikasyon BOS fistiilii (%6) olarak tespit edilmis, daha
sonra sirastyla, hidrosefali (%4), menenjit (%2), intra-parankimal hematom (%]1), rinore
(%]1), yara yeri enfeksiyonu ve akintisi (%]1), menenjite bagl sepsis (%1) komplikasyonlar1
goriilmiistiir. Calismamizdaki post-operatif menenjit orani literatiir ile benzerdir; fakat diger
komplikasyonlarm orani, literatiire gore degiskenlik gostermektedir. Takip siiresi boyunca 2
hastamizda exitus goriilmiistiir. Post-operatif donemde, menenjit nedeniyle sepsis gdzlenen
bir olgu, sonrasinda exitus olmustur. Bagka bir vaka, post-operatif takibin 7.yilinda diger
sebeplerden otiirii (endometrium ca nedenli) exitus olmustur. Post-operatif erken donem
mortalite oranimiz %1 dir; bu oranin literatiirde bildirilen mortalite oranlarindan daha diisiik
oldugu goriilmiistiir. Serimizde, post-operatif degerlendirmede, vakalarin %73 iiniin
ndrolojik muayene bulgularinda degisiklik olmazken, %22’sinde erken donemde ndrolojik
muayene bulgularinda diizelme, %4’liniin norolojik durumunda ise erken donemde
kdtiilesme saptanmistir. Calismamizda, ndrolojik durumu kétiilesen/yeni gelisen nérolojik
defisiti olan hasta grubunun oraninin, literatiirden daha diisiik oldugu gdriilmiistiir.

Sonsdz olarak, Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Hastanesi Beyin
ve Sinir Cerrahisi Kliniginde Kasim 2014-Subat 2023 tarihleri arasinda opere edilen 101
menenjiom vakasi retrospektif olarak incelenmistir. Veriler literatiir ile kiyaslanarak
degerlendirilmis, sonuclar bildirilmistir. Genel itibariyle literatiir ile uyumlu sonuclar elde
edilmis olup; calismamizdaki vaka sayisinin literatiirdeki serilerden kismen daha az olmasi,
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calismamiz i¢in kisithlik olusturmustur. Mikrosirtirjikal cerrahi tekniklerin uygun kullanimi
ve post-operatif takip, tedavi ve bakim kriterlerinin yeterli diizeyde olmasi, calismamizdaki
komplikasyon ve mortalite oranlarinin diisiik olmasini agiklamaktadir.
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