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Nazal kaviteyi tutan natural killer T hücreli lenfoma:
Olgu sunumu*

A case of natural killer T-cell lymphoma in the nasal cavity

Atilla fiENGÖR,1 Haluk ÖZKARAKAfi,1 Cengiz ERÇ‹N,2 ‹lknur MEM‹fiO⁄LU1

CD56 pozitif do¤al öldürücü (natural killer) T hücreli
lenfoma, nazal kavite ve nazofarenkste tahrip edici
orta hat lezyonlar› ile ortaya ç›kan klinik bir durum-
dur. Yayg›n doku nekrozu nedeniyle histolojik tan›s›
güçtür. Genellikle multipl biyopsilerle tan›ya var›l-
maktad›r. Otuz üç yafl›nda erkek hasta, burun t›ka-
n›kl›¤›, kanl›, kötü kokulu ak›nt›, burundan konuflma
yak›nmalar› ile baflvurdu. Nazal septum ve kavite
posterioruna yerleflmifl lezyondan al›nan biyopsiler
ve immünhistokimyasal çal›flmalar sonucunda,
CD56 pozitif do¤al öldürücü T hücreli lenfoma tan›s›
kondu. Hastaya sekiz kürlük kombinasyon kemoter-
apisi uyguland›; aradan geçen 1.5 y›l içinde hastal›k
halen remisyondad›r.
Anahtar Sözcükler: Tan›, ay›r›c›; granülom, ölümcül orta
hat/patoloji/tan›/tedavi; öldürücü hücre, do¤al; lenfoma/pa-
toloji/tan›/tedavi; burun neoplazmlar›.

CD56 positive natural killer T cell lymphoma is char-
acterized by destructive lesions in the nasal cavity
and nasopharynx. Severe tissue necrosis makes
histopathologic diagnosis difficult, generally necessi-
tating multiple biopsies. A thirty-three-year-old male
patient presented with complaints of nasal obstruc-
tion, hemorrhagic discharge of fetid odor, and rhino-
lalia. Immunohistochemical studies on biopsy speci-
mens obtained from the lesion in the nasal septum
and posterior nasal cavity revealed CD56 positive
natural killer T cell lymphoma. The patient was treat-
ed with eight courses of combination chemotherapy,
since then he has been in remission for more than
1.5 years.
Key Words: Diagnosis, differential; granuloma, lethal mid-
line/pathology/diagnosis/therapy; killer cells, natural; lym-
phoma/pathology/diagnosis/therapy; nose neoplasms.

Nazal ve nazofarenjeal bölgeyi tutan lenfomalar
genellikle, CD56 pozitif, do¤al öldürücü (natural kil-
ler-NK) T hücreli, CD56 negatif periferik T hücreli
ve B hücreli lenfomalard›r. Tutulan dokulardaki ple-
omorfik tümör hücreleri, anjiosentrik ve anjiodest-

rüktif büyüme gösterirler. Geçmiflte “polimorfik re-
tikülozis”, “letal midline granuloma” ve “midline
malign retikülozis” biçiminde adland›r›lm›fllard›r.
Yayg›n doku nekrozuna yol açan tümörlerde, mul-
tipl biyopsilerle sonuca var›labilir.
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OLGU SUNUMU

Otuz üç yafl›nda, inflaat iflçili¤i yapan erkek has-
ta, burun t›kan›kl›¤›, kanl› ve kötü kokulu ak›nt›, bu-
rundan konuflma gibi yak›nmalarla klini¤imize bafl-
vurdu. fiikayetleri üç ayd›r süren hastan›n, bu süre
içinde 15 kg kaybetti¤i ö¤renildi. 

Yap›lan KBB incelemesinde septumda ve özellik-
le nazal kavitenin gerisinde, lateral duvarlarda yay-
g›n ülsere alanlar ve krutlu nekrotik dokular ile 1 cm
çapl› septum perforasyonu belirlendi. Orofarenkste
yumuflak damak hareketleri gözlenmedi. Boyun ve
sistemik muayenesinde lenfadenopati bulunmad›. 

Farkl› zamanlarda yap›lan çeflitli nazal kültürle-
rinde Proteus mirabilis, Escherichia coli ve metisiline
duyarl› koagülaz negatif stafilokok gibi bakteriler
üredi. Multipl kan kültürlerinde üreme olmad›. Se-
dimantasyonu 39-64 mm/saat aras›nda seyre t t i .
Hastanede iken, farkl› zamanlarda yap›lan laboratu-
var incelemelerinde beyaz küre 7.7-16.2 K/uL, ALT
28-120 U/L, AST 24-70 U/L, kreatinin klerensi nor-
mal, HbsAg (-), anti-Hbs ak (-), HIV1 (-), rapid plas-
ma reagin (RPR) (-), TPHA (-), PPD 7 mm, ANA (-),
Anti-ds DNA (-) ACE, CD4 ve CD8 normal, P-AN-
CA (-), C-ANCA (-) bulundu.

Periferik yaymada özellik saptanmad›. Abdomi-
nopelvik ultrasonografide anormallik gözlenmedi;
endoskopide geçirilmifl duodenal ulkus d›fl›nda pa-
toloji yoktu. Uygun boyama yap›lmas›na karfl›n, hiç-
bir biyopsi materyalinde mantar sporuna rastlanma-
d›; mantar kültüründe de üreme olmad›.

Paranazal sinüs bilgisayarl› tomografisinde (BT)
sa¤ frontal sinüs taban›nda mukozal kal›nlaflma, iki

tarafl› etmoid, sfenoid ve maksiller sinüslerde, si-
nüsleri tama yak›n oblitere eden yumuflak doku
yo¤unluklar› görüldü. Maksiller sinüslerin çevre ke-
mik yap›lar› ola¤an görünümde idi; septum nasi ta-
ma yak›n destrükte iken, nasal konka çevresinde hi-
podens solid alanlar görüldü (fiekil 1a, b). 

‹ki ay süreyle günafl›r› yap›lan nazal debridman-
l a rda, lezyonun etmoid hücre l e rde y›k›ma yol
açarak kafa taban›na do¤ru ilerledi¤i; lateralde alt
ve orta konkalar› tahrip etti¤i ve septumdaki perfo-
rasyonu posteriore do¤ru geniflletti¤i gözlendi. Me-
til prednisolon tedavisine 1.5 mg/kg dozda bafllan-
d› ve sedimantasyon ve subjektif flikayetlerde belir-
gin düzelme kaydedildi.

Histopatolojik incelemede, ard›fl›k intranazal bi-
yopsilerin ilkinde fibrin, pürülan yang›; ikincide
ödem, eosinofillerin kat›ld›¤› yo¤un lenfoplazmositer
infiltrasyonun yan› s›ra yüzeyde bakteri kümesi veya
mantar mayalar›yla uyumlu olabilecek yap›lar; üçün-
cüde nekroz ve eksüda kitlesi; dördüncüde vaskülit,
n e k roz, lenfoplazmositer yang› izlendi ve arada atipik
lenfoid hücreler gözlendi. Baflvurudan dört ay sonra
yap›lan son biyopside, mikroskobik olarak genifl nek-
roz alanlar› içeren belirgin vasküler çat›ya sahip, anji-
osentrik ve destrüktif patern gösteren, atipik lenfoid
h ü c reler görüldü. Lenfoid hücreler genifl, fleffaf sitop-
lazmal›, yuvarlak, oval, düzensiz çekirdekli, orta bü-
yüklükte hücre l e rden oluflmaktayd›. Tümör hücre l e r i
b e l i rgin lenfofagositoz göstermekteydi. Arada, L/H
tipi Hodgkin hücrelerine benzer, belirgin eosinofilik
ç e k i rdekcikli hücreler izlendi. Zeminde benign görü-
nümlü plazma hücresi, lenfosit, eosinofil ve lökositler-
den oluflmufl mikst hücre toplulu¤u vard› (fiekil 2).

( a ) ( b )

fiekil 1 - (a,b) Paranazal sinüs bilgisayarl› tomografisinde maksiller antrumda yumuflak doku ve septal perforasyon.
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‹mmünhistokimyasal çal›flmada, anormal lenfoid
h ü c reler CD3, CD5 ve CD20 için boyanma göster-
mezken, LCA, CD16 ve CD56 için boyanma gösterd i .
CD57 için boyanma görülmedi (fiekil 3, 4). Histopato-
lojik tan› CD56 pozitif do¤al öldürücü T hücreli lenfo-
ma olarak belirlendi.

Hasta, üniversitemiz Onkoloji Klini¤i’nde tedavi
alt›na al›nd›. Sekiz kür halinde, 21 gün ara ile, intra-
venöz olarak her kürde siklofosfamid (1 gr), vinkris-
tin sülfat (2 mg), doksorubisin hidroklorür (70 mg),
prednisolon (1 mg/kg) uyguland›. Halen remisyon-
da olan hastan›n izlemi sürmektedir.

TARTIfiMA

Tan›mlamas› iyi yap›lm›fl olan CD56 pozitif nazal
tip do¤al öldürücü T hücreli lenfoma, nazal kavite

ve nazofarenkste tahrip edici orta hat lezyonlar› ile
ortaya ç›kan klinik bir duru m d u r. CD56, do¤al
öldürücü hücreler için s›kça kullan›lan bir belirteç-
tir.[1] Son Avrupa-Amerika lenfoma s›n›fland›rma-
s›nda anjiosentrik lenfoma olarak adland›r›lm›flt›r.[2]

Dünya Sa¤l›k Örgütü’nün lenfoma s›n›fland›rma-
s›nda ise bu tümörler “nazal tip ekstranodal do¤al
öldürücü T hücreli lenfoma” ve “do¤al öldürücü
hücre lösemisi” olarak adland›r›lm›flt›r. ‹mmünfeno-
tiplerinde CD2, CD3 ve CD56 gösterilmifltir.[2] 

Do¤al öldürücü T hücreli lenfomalar tutulum
yerlerine göre üçe ayr›l›r. Ço¤unlu¤u burun ve üst
solunum sistemini tutar ve nazal do¤al öldürücü T
hücreli lenfoma olarak tan›mlan›r.[3,4] Burun d›fl›nda-
ki bölgelerde görülenler non-nazal tip olarak; lösemi
faz›ndaki ender bir grup ise do¤al öldürücü hücreli

fiekil 2 - B e l i rgin retikülin çat›ya sahip neoplastik
lenfositik infiltrasyon, belirgin anjiosent -
rizm gösteriyor (PAS x 400).

fiekil 3 - Damarlar çevresinde yer alan neoplastik
lenfositlerde membranöz CD16 boyan -
mas› (CD 16 x 400).
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lenfoma/lösemi olarak adland›r›l›r. Nazal ve nazo-
farenjeal bölgeyi tutan lenfomalar genellikle, CD56
pozitif, do¤al öldürücü (natural killer-NK) T hücre-
li, CD56 negatif periferik T hücreli ve B hücreli len-
fomalard›r. Tutulan dokulardaki pleomorfik tümör
h ü c releri anjiosentrik ve anjiodestrüktif büyüme
gösterir. Do¤al öldürücü hücrelerin geliflimi, T hüc-
relerine daha yak›nd›r.[3] Baz› yay›nlarda Epstein-
Barr virüsü ile yak›n bir iliflkisi oldu¤u ve p53
varl›¤›nda art›fl gösterdi¤i bildirilmifltir.[1,5-7]

CD56 pozitif do¤al öldürücü T hücreli lenfo-
man›n malign klinik seyrine ra¤men, histolojik tan›-
s›, yayg›n doku nekrozu nedeniyle güçtür ve genel-
likle birden çok biyopsi gerektirir.[2] Olgumuzda tan›
beflinci biyopside konabilmifltir. CD56 pozitif lenfo-
ma hücreleri s›k anjiosentrisite, anjioinvazyon ve zo-
nal tümör invazyonu ile genifl bir morfolojik da¤›l›m
gösterir. Mukai ve ark.[8] renal transplant sonras› bir
olguda rastlad›klar› nazal do¤al öldürücü hücreli
lenfoman›n immünsupresif tedavi ile iliflkili oldu¤u-
nu düflünmüfller; ancak kendili¤inden ortaya ç›kma
olas›l›¤›n› da d›fllayamam›fllard›r. Yapt›¤›m›z tüm
tan›sal amaçl› giriflim ve testlerde, hastal›¤›n etyolo-
jisini aç›klayacak herhangi bir bulguya rastlayama-
d›k. Hastal›k, paranazal ve nazofarenjeal alanda
yayg›n tahribat yapm›flt›r. Bu olgularda en etkin te-
davinin ne oldu¤u halen tart›flma konusudur. Genifl
hasta gruplar›nda etyolojiyi ayd›nlatmak amac›yla
çal›flmalar yap›lmal›, bunun yan›nda debridman ve
klasik non-Hodgkin lenfoma t›bbi tedavisi hakk›nda
daha etkin tedavi yöntemleri de araflt›r›lmal›d›r. Ya-
p›lan endoskopik muayene ve kontrol BT bulgu-

lar›na göre hastal›k sönmüfl görünmekle beraber, ne
zaman tekrarlayaca¤›n› kestirmek güçtür.

KAYNAKLAR

1. Liu Q, Ohshima K, Sumie A, Suzushima H, Iwasaki H,
Kikuchi M. Nasal CD56 positive small round cell
tumors. Diff e rential diagnosis of hematological, neuro-
genic, and myogenic neoplasms. Vi rchows Arch 2001;
4 3 8 : 2 7 1 - 9 .

2. Chim CS, Ooi GC, Shek TW, Liang R, Kwong YL.
Lethal midline granuloma revisited: nasal T/Natural-
killer cell lymphoma. J Clin Oncol 1999;17:1322-5.

3. Lien HC, Lin CW, Huang PH, Chang ML, Hsu SM.
E x p ression of cyclin-dependent kinase 6 (cdk6) and fre-
quent loss of CD44 in nasal-nasopharyngeal NK/T- c e l l
lymphomas: comparison with CD56-negative peripher-
al T-cell lymphomas. Lab Invest 2000;80:893-900.

4. Ooi GC, Chim CS, Liang R, Tsang KW, Kwong YL.
Nasal T-cell/natural killer cell lymphoma: CT and MR
imaging features of a new clinicopathologic entity. AJR
Am J Roentgenol 2000;174:1141-5.

5. Ko YH, Ree HJ, Kim WS, Choi WH, Moon WS, Kim
SW. Clinicopathologic and genotypic study of extran-
odal nasal-type natural killer/T-cell lymphoma and
natural killer precursor lymphoma among Koreans.
Cancer 2000;89:2106-16.

6. Quintanilla-Martinez L, Franklin JL, Guerre ro I,
Krenacs L, Naresh KN, Rama-Rao C, et al. Histological
and immunophenotypic profile of nasal NK/T cell
lymphomas from Peru: high prevalence of p53 overex-
pression. Hum Pathol 1999;30:849-55.

7. Li T, Hongyo T, Syaifudin M, Nomura T, Dong Z,
Shingu N, et al. Mutations of the p53 gene in nasal
NK/T-cell lymphoma. Lab Invest 2000;80:493-9.

8. Mukai HY, Kojima H, Suzukawa K, Hori M, Komeno T,
Hasegawa Y, et al. Nasal natural killer cell lymphoma in
a post-renal transplant patient. Transplantation 2000;
6 9 : 1 5 0 1 - 3 .

fiekil 4 - Damarlar çevresindeki neoplastik lenfoid
infiltrasyonda yayg›n CD3 boyanma
(CD3 poliklonal x 400).


