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Oz

Amag: Olfaktdr noroblastom (ONB) oldukca nadir
izlenen tlimor olup sinonazal malign tumarlerin
yaklasik % 2’sini olusturur. Burada nazal kavite
yerlesimli ONB tanis1 almis iki olgu klinik,
radyolojik  ve histopatolojik  Ozellikleri ile
sunulmustur.

Olgu: Olgu 1: 33 yasinda erkek olgu, burun akintisi
ve burun tikanikligi sikayetleri ile hastanemize
basvurdu. Nazal Kkavitedeki kitleden alinan
biyopsinin histopatolojik incelemesinde, kugik
yuvarlak ntkleuslu, dar sitoplazmali hiicrelerden
olugan tiimor goriildii. Timor hiicrelerinin, fokal
odaklarda, limen olusturmayan rozet benzeri
yapilanmalar gosterdigi  dikkati ¢ekti. TUmor
hiicreleri, immiinohistokimyasal (IHK) olarak
sinaptofizin, kromogranin ve CD56 ile diffiiz pozitif
reaksiyon gosterdi. S100 ile timor adalar
cevresindeki  sustentakiiler hiicrelerde  pozitif
boyanma saptandi. Olgu “ONB, Hyams derece II”
olarak rapor edildi.

Olgu 2: 56 yasinda kadin olgu, burun kanamasi
sikayeti ile hastanemize basvurdu. Yapilan
incelemede sol nazal kaviteyi dolduran kitle goralda.
Tani i¢in lezyondan alinan biyopside histopatolojik
ve IHK &zellikleri ilk olguya benzeyen tiimér izlendi.
Olgu “ONB, Hyams derece 1” olarak rapor edildi.
Sonug: Olfaktdr noroblastom, bas boyun bolgesinde
oldukca nadir izlenen, prevalansi 4/10.000, genis bir
ayirici tani yelpazesine sahip malign yuvarlak hiicreli
tiimordiir. Kesin tani i¢in histopatolojik incelemeye
ek yapilacak genis IHK panel altin standarttir.
Anahtar  sozcikler: Olfaktdor  noéroblastom;
sinonazal bdlge; malign yuvarlak hicreli timor

Abstract

Aim: Olfactory neuroblastoma (ONB) is a rare tumor,
accounting for approximately 2% of sinonasal
malignant tumors. This report presents two cases of
ONB located in the nasal cavity, detailing their
clinical,  radiological, and  histopathological
characteristics.

Cases: Case 1: A 33-year-old male patient was
admitted to our hospital with complaints of nasal
discharge and  congestion.  Histopathological
examination of a biopsy taken from a mass in the nasal
cavity revealed tumor cells with small round nuclei and
narrow cytoplasm. The tumor exhibited rosette-like
structures in certain areas that did not form lumens.
Immunohistochemical (IHC) analysis showed diffuse
positive reactions for synaptophysin, chromogranin,
and CD56. Additionally, positive staining was
observed in the sustentacular cells surrounding the
tumor islands. This case was diagnosed as "ONB,
Hyams grade 11."

Case 2: A 56-year-old female patient sought treatment
at our hospital due to nosebleeds. Examination
revealed a mass filling the left nasal cavity. A biopsy
of the lesion showed histopathological and IHC
features similar to those in the first case. This case was
diagnosed as "ONB, Hyams grade I."

Conclusion: Olfactory neuroblastoma is a malignant
round cell tumor that is exceptionally rare in the head
and neck region, with a reported prevalence of 4 in
10,000 cases. The differential diagnoses are broad. A
comprehensive IHC panel, in conjunction with
histopathological examination, is the gold standard for
definitive diagnosis.

Keywords: Olfactory neuroblastoma; sinonasal
region; malignant round cell tumor
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GIRIS

Olfaktor noroblastom (ONB) oldukg¢a nadir izlenen
tiimor olup sinonazal malign tiimérlerin yaklasik %
2’sini olusturur (1). Tiimor genellikle nazal kavitede,
kribriform plaka ve iist burun kubbesi ile sinirh
olmakla beraber; nazofarenks, maksiller ve etmoid
siniliste de nadiren yerlesim gosterebilmektedir (2).
TUmoéran bu bolgelerde bulunan 6zel duyusal
noroepitelyumdan kaynaklandig1 diistiniilmektedir.
Burada nazal kavite yerlesimli ONB tanis1 almis iki
olgu klinik, radyolojik ve histopatolojik 6zellikleri
ile birlikte sunulmaktadir.

OLGU

Hastalardan tibbi verilerinin  yayinlanabilecegi
konusunda yazili onam almmustir.

Olgu 1: Hastanemize burun akintis1 ve tikanikligi
sikayeti ile basvuran 33 yasinda erkek hastanin
muayenesinde sol nasal pasajda hiperemik polipoid
kitlesel lezyon goriildii. Hastanin kontrastsiz
paranazal sinlis bilgisayarli tomografi (BT)
incelemesinde; solda nazal kavitede, orta meatusta,
25x10x25 mm boyutta, anteriorda vestibiile,
siiperiorda etmoid siniise, medialde maksiler siniis
ostiumuna uzanan yiiksek dansiteli polipoid kitlesel
lezyon izlendi (Resim 1).

Resim 1. Paranazal siniis bilgisayarli tomografi
gorilintiilemede; solda nazal kavite, orta meatusta,
yiiksek dansiteli polipoid kitlesel lezyon

Etmoid bullada ve unsinat progeste fokal erozyon
mevcuttu. Maksillofasiyal ve boyun manyetik
rezonans (MR) incelemesinde; lezyonun T1 agirlikli
gorilintiilerde hipointens, T2 agirlikli goriintiilerde
hipointens, homojen i¢ yapida olup diisik ADC
degerlerine (1.1x10° mm?/sn) sahipti. Kontrast
sonras1 belirgin homojen kontrastlanma izlendi.
Kafa tabani ve orbitaya uzanim goriilmedi. Bilateral
retrofaringeal, intraparotid ve boyunda patolojik
boyutta ve gorlinimde lenf nodu izlenmedi.

Lezyondan alian biyopsi materyalinin
histopatolojik  incelemesinde, tiimoriin  kiigiik
yuvarlak niikleuslu, dar sitoplazmali hiicrelerden
olustugu ve zeminde yer yer fibriller bir matriksin
bulundugu goriildii (Resim 2).

Resim 2. Hematoksilen eozin boyamada kiigiik
yuvarlak niikleuslu, dar sitoplazmali hiicrelerden
olusan tiimdr ve zeminde fibriller matriks (A: X400,
B: X100)

A R
h .

Timor hiicrelerinin ~ fokal odaklarda liimen
olusturmayan rozet benzeri yapilanma gosterdigi
dikkati gekti. Timor hiicreleri
immiinohistokimyasal (IHK) olarak sinaptofizin,
kromogranin

Resim 3. Sinaptofizin ile timdr hiicrelerinde diffiiz
pozitif reaksiyon (DABX400) ve CD56 ile diffiiz
pozitif reaksiyon gosterdi (Resim 3).

S100 tiimor adalari gevresinde pozitif saptandi. Ki67
proliferasyon indeksi %2 idi. Bu bulgularla olgu
“malign kiiclik yuvarlak hiicreli timdr, ONB ile
uyumlu” olarak raporlandi. Tan1 sonrasi olguya
genis timor rezeksiyonu uygulandi. Ana rezeksiyon
materyali 2.8x2x0.5 cm boyutlarda, lobiile kontiirli,
krem mor renkli, yer yer kanamali goriiniimde,
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yumusak kivamda doku idi. Alinan Orneklerde,
Hematoksilen eozin (H&E) incelemede lobiiler
bliylime paterni gosteren, genis fibriler bir matrikste
dagilmis, yer yer Homer Wright rozetleri yapan
timor hiicreleri gorildii. Niikleer pleomorfizm ve
nekroz goriilmedi. 10 biiyiik biiyiitmede 2 mitoz
goriildi, Ki-67 indeksi %2 idi. Tiimér hiicrelerinin
IHK 6zellikleri ilk biyopsisi ile benzerdi. Olgu, bu
bulgular ile “ONB, Hyams derece 11" olarak rapor
edildi.

Olgu 2: Hastanemize burun kanamasi ile bagvuran
56 yasinda kadin hastanin muayenesinde sol nazal
kavitede hiperemik polipoid lezyon tespit edildi.
Kontrasth BT’de sol nazal kaviteyi donduran,
anteriorda vestibiil ve posteriorda nazofarinkse
uzanan hipervaskiiler kitlesel lezyon izlendi (Resim
4).

Resim 4. Kontrastli BT goriintiilemede sol nazal
kaviteyi donduran , anteriorda vestibiile, posteriorda
nazofarinkse uzanan hipervaskiiler kitlesel lezyon

Lezyonda 6n kafa tabanina ve orbiya uzanim izlendi.
Maksillofasiyal MR incelemede; lezyon T1 agirlikli
goriintiilerde hipointens, T2 agirlikli goriintiilerde
hipointens, heterojen i¢ yapida olup solid alanlarda
ADC degerleri diisiik olciildii. Kontrast sonrasi
belirgin heterojen kontrastlanma izlendi. Sol
maksiler ve sfenoid siniiste postobstriiktif aerasyon
kayb1 ve mukozal kalinlasma mevcuttu. Bilateral
retrofaringeal, intraparotid ve boyunda patolojik
boyutta ve goriinlimde lenf nodu izlenmedi. Tan1 i¢in
lezyondan alinan biyopsi materyalinin histopatolojik
incelemesinde olgu 1’e benzer Ozelliklere sahip
tiimor izlendi (Resim 5).

Tumdrde pleomorfizm, nekroz ve mitoz saptanmadi.
Ki-67 proliferasyon indeksi %1-2 idi. Timor,
morfolojik ve [HK ’sal 6zellikleri ile “ONB, Hyams
derece I” olarak rapor edildi.

Resim 5. (A) Hematoksilen eozin boyamada kii¢iik
yuvarlak niikleuslu, dar sitoplazmali hiicreler
(X200), (B) Kromogranin ile tiimor hiicrelerinde
diffiiz pozitif reaksiyon (X200), (C) Tiimor adalarini
cevreleyen S100 ile pozitif reaksiyon gosteren
sustentakdler hiicreler (X400)

TARTISMA

Olfaktor ndroblastom noroepitelyumdan
kaynaklandig1 diisliniilen, bas boyun bdlgesinin
oldukga nadir izlenen, prevelansi 4/10.000 bildirilen,
malign tiimoridiir (3,4). Olgular genellikle nazal
kavitede kribriform plaka ve iist burun kubbesi ile
siirlidir. Nazofarenks, maksiller ve etmoid siniiste
de nadiren yerlesim gosterdigi bildirilmistir (5).
Tumoriin goriilme yas araligi oldukga genis olup (2-
90 yas), 5. ve 6. dekadlarda pik yapmaktadir (2).
Diaz ve ark.’nin yapmus oldugu 30 olguluk bir seride
olgularin %531 5. ve 6. dekattadir (6). Diinya saglik
orgiitli kitabinda erkek cinsiyette tiimoriin kadinlara
gore kismen daha fazla goriildiigi bildirilmektedir
(1.2/1). Tiimdr gelisiminde etnik ve ailesel yatkinlik
rapor edilmemistir.

Olgular erken donemde siklikla burun tikaniklig1 ve
burun kanamasi gibi semptomlarla bagvururken, ileri
donemlerde bas agrisi, burun akintisi, goérme
bozukluklar1 gelisebilir. Cok nadir olarak bazi
vakalarda anosmi ve paraneoplastik sendromlar da
bildirilmistir (7). Diaz ve ark.’min serisinde de
olgularin %70’inde burun tikamikligi sikayetinin
oldugu, bunu %36 ile burun kanamasi sikayetinin
takip ettigi bildirilmistir (6). Bizim olgularimizdan
ilki burun tikaniklig1 ve burun kanamasi sikayeti ile
digeri burun kanamasi sikayeti ile hastanemize
bagvurdu.

Olfaktor néroblastom, siklikla {ist kesimi 6n kraniyal
fossada, alt kesimi Ust nazal kavitede, kribriform
plate diizeyinde daralma gosteren kesimi bulunan
kitleler olarak karsimiza cikar.
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Kiicik timoérler siklikla st nazal kavitede
lokalizedir. Biiyiik tlimdrler on kranial fossaya
uzanarak dural ve parenkimal invazyon olusturabilir.
Orbitaya uzanim izlenebilir. Tan1 aninda lateral
retrofaringeal ve iist servikal (seviye I-I11) lenf nodu
metastaz1 bulunabilir (8). Olfaktér ndroblastom
cogunlukla {ist nazal kavitede goriilmekle birlikte
nadiren ektopik lokalizasyonlarda da karsimiza
cikabilir (9). Bilgisayarli tomografi goriintiilemede
nazal kavitede genisleme, kemik remodelasyonu ve
ozellikle kribriform platede kemik destriiksiyonu
izlenebilir.  Nadir olarak tiimor igerisinde
kalsifikasyon izlenebilir. Kontrastli goriintiilerde
homojen kontrastlanma ve bilyiik kitle santralinde
nekroz izlenebilir. MR goriintillemede, T2 agirlikli
goriintillerde  beyin  parankimine gdre izo-
hiperintens, T1 agirlhikli goriintiilerde hipointens,
kistik dejenerasyon ve kanama alanlar icerebilen,
diffiizyon agirhiklhi  gorintiilerde diisik ADC
degerleri bulunan kitleler olarak izlenir. Kontrast
sonrasi belirgin homojen kontrastlanma gosterir.
Nekroz alanlar1 mevcutsa heterojen kontrastlanma
goriilebilir.

Tablo 1. Hyams skorlamasi

Intrakranial uzanan tiimér ile beyin dokusu arasinda
periferal kistler her hastada goriilmemekle birlikte,
varligt ONB’u diisiindiiriir. Goriintillemede BT ve
MR  goriintiileme  siklikla  birlikte  kullanilir.
Bilgisayarli  tomografi  goriintiileme;  kemik
destriiksiyonunu ~ degerlendirme  ve  cerrahi
planlamada, MR ile T2 agirlikli goriintiileme timor
lokalizasyonu belirleme ve tiimor ile postobstriiktif
sekresyon ayriminda, kontrastli goriintiiler de
ozellikle  sinlis  disina  tiimdr  uzanimini
degerlendirmede yardimeidir.

Olfaktor néroblastom makroskobik olarak genellikle
yumusak kivamli, kirmizi-gri renkli, polipoid kitle
seklinde olup kesit yiizii hipervaskiilerize
olmasindan dolay1 pembemsi renkte izlenir (2).
Timor histopatolojik olarak kiigiik yuvarlak hiicreli
timorler alt grubunda yer almaktadir ve
histomorfolojik 6zellikleri ile Hyams skorlamasinda
derecelendirilmektedir. Hyams skorlamasi; tiimor
hiicrelerinin lobiiler yapisi, niikleer pleomorfizm,
mitoz, nekroz, fibriller zemin ve rozetler

bulundurmasi kriterlerine gére yapilmaktadir (Tablo
1) (10).

Histoloji Derece 1 Derece 2 Derece 3 Derece 4
Arsitektiir Lobuler Lobuler Degisken Degisken
Nukleer .
Pleomorfizm Cok az Hafif Orta Belirgin
Mitotik Figiirler Nadir Bazen Cok sayida Cok sayida
Nekroz Yok Yok Biraz Genis
Fibriller Zemin Bol miktarda Bol miktarda Daha az siklikta Goriilmez

. . Flexner- Flexner-
Rozetler Homer Wright Homer Wright Wintersteiner Wintersteiner

Disiik dereceli ONB’lar genellikle yuvarlak
nukleuslu, niikleolii belirsiz, dar sitoplazmali,
kiicik, monoton tiimor hiicrelerinin  lobiil
yapilarindan olusmaktadir ve mitotik figiirlere
nadiren rastlanir. Cevrede damardan zengin,
hyalinize bir stroma bulunur. Bazen fibriller noral
matriks mevcut olabilir. Yiiksek dereceli tiimorler
ise solid biliylime paternine sahip, nekroz igerebilen,
belirgin mitotik aktivite ve niikleer pleomorfizme
sahip tiimor hiicrelerinden olusur.

Homer Wright psddorozetleri; tiimdr hiicrelerinin
fibriller noral matriks merkezi etrafinda (yalanci
limen) palizatlanmas1 olarak tanimlanmis olup
ONB i¢in karakteristiktir. Tiimor hiicrelerinin bir

limen benzeri yapi olusturmasi olarak tanimlanan
Flexner-Wintersteiner rozetleri nadir goriiliir. Bu
rozetlerin varlig1 yliksek dereceli tiimorii isaret eder
(112).

Histomorfolojik olarak kiiciik yuvarlak hiicreli
tiimor alt grubunda; ONB yani1 sira Ewing sarkomu,
embriyonel rabdomyosarkom (RMS), alveolar
RMS, malign melanom gibi tiimorler ve lenfoma
gibi hastaliklar yer almaktadir (12). Bu tiimorlerin
ayirict tanisinda tiimérlerin {HK ’sal 6zellikleri ana
roli oynamaktadir. Ewing sarkomunda tiimor
hiicreleri CD99 ve FLI-1 IHK’sal belirtegleri ile
pozitif reaksiyon gosterirken, embriyonel RMS ve
alveolar RMS’da  tiim6r hiicreleri  desmin,
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myogeninin, MyoD1 gibi kas belirtegleri ile pozitif
reaksiyon verir (13). Malign melanomda SOX-10,
melan-A, HMB45 ile lenfomada ise timor
hiicrelerinde CD45, CD3, CD20 gibi lenfoid
belirtegler ile pozitif reaksiyon saptanir (13).
Olfaktor noroblastomalarda ise tiimor hiicrelerinde
sinaptofizin, kromogranin, CD56, ndron spesifik
enolaz (NSE) ve noroflaman belirtegleri ile pozitif
reaksiyon izlenirken S100 ile tiimor adalarinin
etrafindaki  sustentakiiler  hiicrelerde  pozitif
reaksiyon saptanmasi tanisaldir (14).

Timoriin evreleme ve histolojik derecesi tedavi ve
prognozda oldukg¢a yararhdir (15). Histolojik
derecenin timor prognozuna katkis1
degerlendirildiginde, diisiik dereceli tiimorlerde 5
yillik sag kalim %80, yiiksek dereceli timdrlerde ise
%25-40 araliginda bildirilmektedir (14). Tedavide
cerrahi eksizyon, radyasyon terapi, kemoterapi ve
indiiksiyon terapi kullanilmaktadir. Diigiik Hyams
dereceli, cerrahi simir1 negatif, erken Kadish
evresindeki ONB tiimorlerinde cerrahi eksizyona
postoperatif radyasyon terapi eklenirken, yiiksek
Hyams dereceli tiimdrlerde daha iyi yanit
vermesinden dolay1 kemoterapi ve indiiksiyon terapi
uygulanmaktadir (16).

SONUC

Olfaktor noroblastom bas boyun bdlgesinin oldukca
nadir izlenen kii¢iik yuvarlak hiicreli timdorlerinden
olup ayiric1 tanisinda ¢ok cesitli hastaliklar yer
almaktadir. Kesin tani i¢in histopatolojik inceleme
ve IHK degerlendirme altin standarttir.

Yazar Deklarasyonlar:

Hastalardan tibbi verilerinin yayinlanabilecegi
konusunda yazili onam alinmistir

Yazarlarin herhangi bir ¢ikar ¢atismasi yoktur.
Caligmada higbir hibe veya destek kullanilmamustir.
Yazarlar calismanin tiim asamalarma katkida
bulundugunu beyan etmis ve makalenin son halini
onaylamustir.

Yazarlar bu c¢alismanin bagka bir dergide
yaymlanmadigini, sunulmadigint ve bagka bir
derginin incelemesinde olmadigini beyan etmistir.
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