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Colon Cancer and Glioblastoma Multiforme Co-occurrence at an Early
Age; A Case Report
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OZET

Kolon kanseri ve beyin tiimori birlikteligi klinikte karsimiza Muir-Torre Sendromu, Turcot Sendromu, Cowden
Sendromu ya da Gardner Sendromu olarak ¢ikabilir. Turcot Sendromu multiple adenomatdz kolon polipleri ile
santral sinir sisteminin (SSS) primer timdriiniin birlikte goriildiigii DNA tamir genlerinde mutasyonlarla
seyreden nadir bir hastaliktir. Biz bu olguda polipozis zemininde gelisen kolon kanseri tanisindan {i¢ yil sonra
glioblastome multiforme (GBM) tanisi alan fakat genetik ¢alismada Turcot Sendromu desteklenemeyen geng bir
kadin hastay1 sunduk.
Anahtar Kelimeler: Kolon kanseri, Glioblastome multiforme; Turcot Sendromu

ABSTRACT
The co-occurrence of colon cancer and brain tumor can be observed as Muir-Torre syndrome, Turcot syndrome,
Cowden syndrome or Gardner's syndrome, in clinical practice. Turcot syndrome is an uncommon disease with
mutations in DNA repair genes that consist of multiple adenomatous colon polyps and central nervous system
(CNS) tumor. We report a case of a young woman presents with polyposis related colon cancer who developes
glioblastoma multiforme (GBM) three years after the diagnosis which cannot be explained with Turcot
Syndrome by genetic studies.
Key words: Colon cancer, Glioblastoma multiforme; Turcot's Syndrome

Giris

Kolon kanseri ve beyin tiimori birlikteligi
klinikte karsimiza bazi sendromlarla ¢ikar.
Muir-Torre Sendromu (sebaséz neoplazm,
keratoakantom, viseral malignite, beyin
timoril), Turcot Sendromu (polipozis koli,
beyin timorti), Cowden Sendromu
(serebellumda displastik gangliositom ve
kolonda hamartomatdz polipler) ya da Gardner
Sendromu (polipozis  koli,  osteom,
mezenkimal tiimor, kraniofarenjiom) bu iki
klinigin birlikte goriildiigii sendromlardir (1-4).
Literatiirde Muir-Torre Sendromu ile Turcot
Sendromu’nun ¢akistigi olgular bildirilmistir
(1,5).

Turcot Sendromu multiple adenomatoz
kolon polipleri ile santral sinir sisteminin
(SSS) primer tiimoriiniin birlikte gortldugii

nadir bir hastaliktir (6). Ilk olarak 1949°da
Crail tarafindan tanimlanmis ve 1959°da J.
Turcot ve ark. tarafindan beyin timoérii ve
polipozis coli birlikteligi olan iki kardeste
‘Turcot’s Sendromu’ seklinde rapor edilmistir
(7). Tan alan hastalar genellikle 10-20 yas
araligindadir  (7,8). Turcot sendromunun
genetik temeli karmasik olup klinik ve genetik
olarak c¢esitli tiplerde klinige yanstyabilir.
Literatiirde yaklasik 150 vaka bulunmaktadir
(9-11). Biz bu olguda polipozis zemininde
gelisen kolon kanseri tanisindan ii¢ yil sonra
glioblastome multiforme (GBM) tanisi alan
geng bir kadin hastay1 sunduk.
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Yirmi iki yasinda kadin hasta Haziran 2011
yilinda karin agris1 nedeni ile yapilan
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kolonoskopisinde ¢ekumda, transvers, inen,
sigmoid kolonlarda ve rektosigmoid bdolgede
multipl sayida polip saptanmisti. Total
kolektomi sonrasinda multipl odakta iyi
diferansiye  adenokarsinom, ¢ok sayida
tiiblilovilloz adenom ve 10 adet reaktif lenf
nodu saptanmis ve adjuvan FUFA (S5FU+
Folinik asit) tedavisi uygulanmusti.
Remisyonda izlenen hasta Aralik 2013’te sag
tist extremitede kuvvet kayb1 gelismesi iizerine
dis merkezde ¢ekilen beyin manyetik rezonans
goriintiilemesinde (MRG) sol frontal lobda 5.5
cm’lik kitle saptanmig (Resim 1) ve biyopsi
yapilmig. Tamisal olmayan biyopsi sonrasi
fokal epileptik nobet gegiren hasta baska bir
merkeze bagvurmus. Gros total olarak
cikartilan kitle (Resim 2) patolojisi GBM
olarak raporlanan hasta idame tedavisi i¢in
hastanemize basvurdu. Ozgeg¢misinde kolon
kanseri olan hastanin bir kiz kardesinin de
beyin tiimorii nedeniyle kaybedildigi 6grenildi.
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Resim- 1; Tan1 aninda ¢ekilen T1 transvers kesit

Tartisma

Olgumuz geng yasta kolonda multipl polipler
nedeniyle opere edilmesinin ardindan iyi
diferansiye adenokarsinom tanis1 almis ve
adjuvan tedavi sonrasi remisyonda izlenirken
GBM tanis1 almigtir. Bu iki  tiimoriin
birlikteligi hastada Turcot Sendromu varligini
akla getirmektedir.

Herediter nonpolipozis koli (HNPC)
DNA tamir genlerinin (Mismatch Repair
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Hastanin fizik muayenesinde sirtinda akne
benzeri lezyonlari ve govdede ve kollarda
makiiler kahverengi olmayan koyu renkli
alanlar1 vardi. Hastanin radyoterapi es zamanl
temozolamid  tedavisi sonrast idame
temozolamid tedavisi tamamlandi. Hasta
radyolojik ve Klinik olarak progresyonsuz
izlenmektedir.

Hastanin polipozis koli ve GBM
tanilar1  birlikte ele alindiginda Turcot
Sendromu akla gelmekteydi. Bu nedenle
hastanin kolon operasyonuna ait patoloji
preparatlart mikrosatellit instabilite (MSI)
acisindan immunohistokimyasal olarak
degerlendirildi. Calismada neoplastik hiicreler
MLH1, PMS2, MSH6 ile pozitif olup MSH2
ile belirgin boyanma saptanmadi. Kontroliinde
de boyanma saptanmadigindan MSH2 kayip
olarak degerlendirilmedi. Bu nedenle hastada
DNA tamir genlerinin kaybina rastlanmadi.

Resim- 2; Operasyon sonras1 T1 transvers kesit

Genes; MMR) mutasyonundan kaynaklanir.
HNPCC siklikla MSH2, MLH1 ve PMS2
genlerindeki mutasyondan kaynaklanir (9,12).
Olgularm %90’ninda MSI  goriiliir  (9,13).
MSH2 mutasyonu siklikla multipl timor
gelisimi ile iligkilidir (14). Turcot sendromu
modern literatiirde beyin tiimori polipozis
sendromu olarak bilinmektedir (9,11). Nadir
bir herediter hastalik olup HNPC ve familiyal
adenomatozis polipozisin (FAP) varyantlan
olarak gortiliir (12). Tip 1 ve tip 2 olmak iizere
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iki farkli klinikte karsimiza c¢ikar. Tip 1
otozomal resesif gecisli olup, HNPC ve
siklikla. GBM olmak iizere beyin tiimdrleri
birlikteligi ile goriliir. Tip 2 ise otozomal
dominant ge¢isli olup FAP ve medulloblastom
birlikteligi ile goriiliir. Bu iki tip sendrom
arasinda kesin bir ayrim yoktur. Tip 1°de kolon
poliplerinin sayis1 100°den azdir ve beyin
timorleri gliomlar seklinde gorilir. Tip 2
Turcot Sendromu’nda kolonda polipler yiizler
hatta binlere ulasmakta ve %20 vakada
kolorektal kansere rastlanmaktadir. Beyinde
medulloblastom %60 vakada goriliir (9-
11,15). Bu anlamda bizim olgumuz tip 1
Turcot Sendromu’nu akla getirmektedir fakat
yapilan  incelemede = MMR  genlerinde
mutasyona rastlanmamuistir.

Kolonik ve serebral semptomlar ayni
anda ortaya c¢ikabilecegi gibi birbirini de takip
edebilir. Ilk semptom ortaya ciktiktan sonra
bes yil icinde diger semptomlar kendini
gosterir (7). Genellikle barsak lezyonlar1 beyin
timori tanmisindan bir yil sonra basgdsterir
yada postmortem saptanir (6). Ayrica kolon
rezeksiyonundan 2-8 yil sonra da SSS
malignitesi ortaya ¢ikabilir (6,15). Bizim
olgumuzda da kolon kanseri tanisi aldiktan ii¢
yil sonra serebral semptomlar ortaya ¢ikmustir.
Cinsiyet ve 1rk egilimi bilinmemektedir fakat
10-30 yaslann arasinda goriilir (6). Klinige
yansimasi spesifik degildir. Pigmente neviis,
kafeola, bazal hiicreli karsinoma gibi deri
bulgular1 goriliir (9,11). Bizim olgumuzda da
sirtta akne benzeri lezyonlar, gévde ve kollarda
kahverengi olmayan koyu renkli makuler
lezyonlar1 mevcuttu.

Olgumuz tip 1 Turcot Sendromu
klinigine uymasi ve aile hikayesinin olmasi
itibariyle genetik incelemeyi haketmis ilging
bir hastadir. Fakat Tiirkiye’den literatiirde
varolan herhangi bir Turcot olgusu olmadigi
gibi bizim olgumuzda da Turcot Sendromu’nu
destekleyecek MMR genlerine rastlanmamustir.
Yine de bu hasta grubu eslik edebilen multipl
timorler nedeni ile yakin izlenmelidir.
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