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Schwannomalarin Histopatolojisi
Histopathology of Schwannomas
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Periferik sinir kilifi timdrleri, neoplastik hiicrelerin benzedigi normal sinir kilifi hiicresi temeline dayal olarak siniflandirilirlar. Periferik
sinir kilifi tGmorlerinin en sik gorilenlerinden biri olan schwannomalar; morfolojileri, klinik davranislan ve birlikte goérilebildigi
klinik hastalik gruplarn agisindan ¢ok cesitlilik gosterirler. Bu cesitlilik seyrek olmayarak yanlis tani konulmasina neden olmaktadir.
Dolayisiyla, bu yéniyle schwannoma varyantlarina g6z attigimizda asagidaki durumlarla karsilasmak olasidir.

1. Klasik schwannoma: Histomorfolojik olarak benign bir timor olmasina ragmen kimi zaman gevre kemik dokusunda destriksiyon
olusturarak malign bir timori taklit edebilir. 2. Selliler schwannoma: Bu tip schwannomalarin hiicreden zengin olmasi malign
periferik sinir kilifi tum&rd (MPSKT) ile karistirilmasina neden olabilmektedir. 3. Pleksiform schwannoma: Gocuklarda goéruldigiinde
cocukluk caginin diger timorleriyle karigabilecegi gibi sellliler formlari da selliler schwannomalar gibi MPSKT leri ile karisabilir. 4.
Melanotik schwannoma: Bu varyant icerdigi melanin pigmenti nedeniyle melanomalarla siklikla karisabilen bir schwannoma tipidir.
Makalede, dort majér schwannoma varyanti klinikopatolojik 6zellikleri ve ayirici tanilar géz énline alinarak tartigildi.

ANAHTAR SOZCUKLER: Schwannoma, Histopatoloji, Ayirici tani

ABSTRACT

Peripheral nerve sheath tumors in which schwannoma and neurofibroma are the most frequent are classified based on resemblance
of the neoplastic cells to their originating normal nerve sheath cells. Schwannomas, one of the most common type of peripheral
nerve sheath tumors show much diversity in morphology, clinical behavior, and associated clinical settings. This diversity is not
infrequently cause misdiagnosis. Therefore, according to this aspect of the schwannoma variants, the following situations are likely
to be encountered: 1. Conventional schwannoma: Although histomorphologically it is a benign tumor, it may mimic a malignant
tumor by causing destruction in nearby bone tissue. 2. Cellular schwannoma: Hypercellular features of this variant may cause this
tumor to be confused with malignant peripheral nerve sheath tumor (MPNST). 3. Plexiform schwannoma: When occuring in children,
it might be misdiagnosed with other tumors of childhood as well as with MPNST particularly for cellular forms of this tumor. 4.
Melanotic schwannoma: It can commonly mistaken with melanomas because of melanin pigment consistency of this variant. In this
article, four major schwannoma variants were discussed by taking into account of their clinicopathological features and differential
diagnoses.
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H SCHWANNOMA VARYANTLARI
1. Klasik Schwannoma:

ik olarak Stout (12) tarafindan “nérilemmoma” olarak tanim-
lanmis olan schwannomalarin en sik goérllen bu prototipik
varyanti, spinal veya kraniyal duysal sinirlerden kdken alan
makroskopik olarak kapstulli ve globoid sekilde kendini gés-
teren benign bir timoérdir. “Nérilemmoma” ve “ndrinoma”
schwannoma icin kullanabilen sinonim isimlerdir. Bu timor
immuUnofenotipik ve ultrastriktirel olarak schwann hiicreleri-
nin dzelliklerini gdsterir.

Etiyolojileri kesin olarak bilinmemekle birlikte 22. Kromozomun
NF2 (nérofibromatosiz tip 2) gen Urtinindeki kayip veya degi-
siklik ile ilgili olabilecegdi dustnilmektedir (9). Genetik predis-
pozan faktorlerin yaninda radyasyona maruz kalmis olmanin
da schwannoma gelisiminde etkili oldugu belirtiimektedir
(10,11).

Klinik Ozellikleri:

Her yas grubunda gdrilmekle birlikte 3. ve 6. dekadlarda
pik yapar. Gérilme sikhdl agisindan cinsiyete bagl farklilk
gortlmez. Ancak santral sinir sistemi schwannomalari kadin-
larda erkeklere oranla daha sk goérulurken, radyasyona
bagl gelismis schwannomalar ise erkeklerde daha sik
gorulur. Lokasyon olarak intrakranial, intraspinal, periferal ve
visseral yerlesimli olarak ortaya gikarlar. Gergek intraosse6z
schwannomalar gok nadir gériltrler (2). intraossedz yerlesim
yerleri de siklikla mandibula, dental foramen ve nadir olarak
vertabra gévdesidir.

En sik bas ve boyun bélgesi ile ekstremitelerin fleksor ylzle-
rinde goérilir. Daha blyUk sinirlerden kaynaklanan schwanno-
malar 6zellikle kraniyal duysal sinirler ve spinal sinir koklerinde
gorulurler. Buna karsilik motor kdkler ve sempatik sinirlerde
bu timérle pek karsilasiimaz. intradural, ekstradural veya her
iki lokalizasyonda beraber gorilebilirler. Sporadik olgular daha
sik gérildr ve siklikla lomber lokalizasyonludur. NF2 ile iligkili
olanlar ise daha ¢ok servikotorasik yerlesimlidir.

Hastalar genelikle asemptomatiktir. Kutanéz yerlesimli scwan-
nomalar genellikle kiicik ¢aplidir. Mediastinal, retroperitoneal
ve sakral yerlesimliler blyUk ¢apli olabilirler. Dolayisiyla kitlenin
cevre dokuya basisina bagh semptomlar goérilebilir. Visseral
ornekler nadirdir (8). Schwannomalar genellikle soliter lezyon-
lardir ve yillar icinde yavas buydrler. Palpe edilebilir blyUklik-
teki lezyonlar fizik muayenede mobil olarak saptanirlar. Multip-
le schwannomalarla iki durumda karsilasilir. Bunlardan daha
sik karsilasilani NF2 ile iligkili bilateral 8.sinir schwannomalari-
dir. Daha nadir karsilagilani ise NF2 genindeki somatik mutas-
yonla birlikte gérilen multiple schwannomalardir ve “schwan-
nomatosis” olarak adlandirilirlar (5). Bu hastalarda aile 6ykisu
yoktur ve bilateral 8.sinir schwannomlari gértilmez. Bunun ye-
rine cogu kutan®z veya subkutandz, daha blylk spinal veya
kraniyal sinirler tutulur. Histolojik olarak ise ¢cogunlugu klasik
tip, az bir kismi ise pleksiform tip schwannomalardir.

Makroskopik Bulgular:

Siklikla kapsullt, globoid, bronz, elastik kivamli ve 10’cm den
kiicUk lezyonlardir. Santral sinir sisteminde, viseral organlar ile
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burun, nazofarenks gibi mukozal alanlarda gérilen schwan-
nomalar genellikle kapsulstizdir.Klasik schwannomlarin ke-
sit ylzeyi purizsiz veya lobile gériinimdedir. Renk olarak
bronzdur ancak lipid birikimine bagl olarak yamali sari renkte
gorunebilirler. Hemorajik, kistik, dejeneratif degisiklikler icere-
bilirler. Kauda ekuina lezyonlari sosis seklinde olup sinir kokleri
boyunca devamlilik gésterebilir.

Mikroskopik Bulgular:

Yeterli 6rneklendiginde, schwannomalarin cevresinde ge-
nellikle bir fibréz kapsul bulundugu saptanabilir. Kimi zaman
schwannomanin kdken aldigi sinir gévdesiyle yavas biytyen
timorin itmesi sonucunda histolojik kesitin bir yerinde karsila-
silabilir. Klasik schwannoma; seliler, kompakt Antoni A paterni
ve gevsek, 6riimcek agi benzeri Antoni B paterni olmak (izere,
iki karakteristik hlicre paterninden olusur.

Antoni A spinal kanal schwannomalarinda ve schwannoma-
larda belirgindir ve kompakt, elonge igsi nikleuslu, sitoplaz-
mik membranlar segilemeyen hiicrelerden olusur. Schwanno-
malarin Antoni A alanlarinda gérulen tipik bir histolojik 6zellik
olan “Verocay cisimcikleri” ortada eozinofilik sitoplazmik htic-
re uzantilarinin bulundugu ve ¢evresinde nikleuslarn palizadik
siralanmasiyla olusan hicresel kimelenmelerdir (Sekil 1).

Yuvarlak nikleuslu hicrelerden olusan Antoni B alanlarinda
ise mikrokist formasyonlari ve hemosiderin pigmenti gorilir.
Tumorde damarlar genellikle hyalinize ve kalin duvarldir.
Schwannomalarda siklikla lipid yukli képlkst hiicreler gori-
IGr. Bununla birlikte “lipofusin” pigmenti hem normal hem de
neoplastik schwann hicrelerinde goérilir. Melanin pigmentinin
gorulmesi ise nadirdir ve schwannomanin melonotik varyan-
tinda gorilir. Stromal misin gorilebilir ancak nérofibromada
oldugu gibi belirgin bir 6zellik degildir. Klasik ve pleksiform
schwannomalarda epitelioid morfolojide timor hicreleri gori-
lebilir. Ancak timor hiicrelerinin cogunun epitelioid schwann
hiicrelerinden olustugu “epitelioid schwannoma” lar oldukga
nadirdir. Glandiler veya skuamdz diferansiyasyon gibi gercek
bir epitelyal komponent varigi siuphelidir. Ozellikle biyiik
schwannomalarda c¢evresinde palisadlanma izlenmeyen

infarkt benzeri nekroz alanlari gérilebilir ancak bu bulgunun
prognostik bir &nemi yoktur. Ayni sekilde bu timérlerde mitotik
aktivite saptanmasinin da prognostik olarak bir 6nemi yoktur.
Ancak tamami Antoni A alanlarindan olusan hiicreden zengin

Sekil 1: Palizadik dizilim gosteren niikleuslardan olusan Verocay
cisimcikleri (H&E, x200).



schwannomalar mikroskopik olarak 10 biylk blyitmede 4
veya daha ¢ok mitoz gdsterdiklerinde “selliler schwannoma”
olarak degerlendirilmelidirler.

Uzun slreden beri var olan schwannomalarda yaygin
hiyalinizasyon veya hemorajilerin organizasyonu gibi yogun
vaskuler ve stromal dejeneratif degisiklikler gorulebilir. Ayni
zamanda sitoplazmik psddoinkliizyonlar, belirgin pleomorfizm
ve hiperkromazi gibi dejeneratif nikleer degisiklikler (Sekil 2)
yanisira, palizadsiz nekroz, kronik inflamasyon ve ¢ok nadir
olarak da kazeifikasyon nekrozu icermeyen mikrogranulomlar
izlenebilir.

Schwannomalarda konvansiyonel histokimyasal boyalardan
“trikrom” boyalari ile hem Antoni hem de Antoni B alanlarinda
yogun kollajen birikimini gdstermek muimkundur. “Retikilin”
boyasinda Antoni A alanlarinda gdérilen periselller patern,
interselliler alandaki kollajen liflerini gdstermekten daha ¢ok
schwann hiicresiigin gok tipik olan bazal membranin periselller
dagilimini géstermek agisindan anlamlidir. Schwannomalarda
ozellikle Antoni B komponentinde mast hicreleri siklikla
gorillen hicrelerdir.

Schwannomalarin immunofenotipik 6zellikleri cok belirgindir.
S-100 proteini ile hemen hemen tim schwannomalar diffiiz,
Uniform pozitivite g0sterirler (Sekil 3). Bu boyanma Antoni
B alanlarinda hiicresel olan Antoni A alanlarina gére daha
zayiftir. S100 proteini diginda Leu7 ve tip 4 kollajen ile
boyanma gozlenebilirken, 6zellikle Antoni B alanlarinda CD34
ve Antoni A alanlarinda da kalretinin boyanmalar goérilebilir.
Schwannomalarda glial fibriller asidik protein (GFAP)
pozitifligine rastlanabilir.

Ayirici Tani:

Klasik schwannoma oncelikle noérofibroma, MPSKT, sellller
schwannoma ve gastrointestinal stromal tiimér (GiST) ile kari-
sabilir. Daha seyrek olmakla birlikte karisabilen diger lezyonlar
dermal sinir kilifi mikzomasi, ganglinéroma, palizadlanan lei-
omyoma ve inguinal lenf nodlarinin palizadlanan myofibrob-
lastomasidir (4).

Norofiboroma ayriminda genellikle sorun yasanmaz. Guln-
ki norofibromalar tipik Antoni A ve B paternleri icermez ve
schwannomalar gibi kalin kollajen bir kapstle sahip degildirler.
Schwannomalardan farkli olarak nérofibromalar siklikla belir-
gin bir misindz matriks igerisinde daginik myelinli ve myelinsiz
aksonlar igerir. S-100 immUnreaktivitesi nérofibromada hucre-
lerin yalnizca bir kisminda gérilirken schwannomada tniform
olarak pozitivite saptanir.

Schwannomalarin aksine MPSKT’leri makroskopik veya mik-
roskopik olarak cevre dokuya infiltrasyon gosterirler. Fibréz
dokudan zengin kapsil benzeri bir yapi MPSKT ' lerinde de
gorilebilir ancak bu schwannomalardaki gibi gercek bir kap-
sl olmadigi gibi dikkat edildiginde bu dokunun icinde cevre
yumusak dokuya infiltrasyon saptanir. Visseral schwannoma-
lar ve paranazal sinus, burun gibi mukoza iceren dokularin
schwannomalarinda kapstil bulunmayabilir bununla birlikte bu
timdrler makroskopik olarak iyi sinirlidirlar ve benign karak-
terdedirler. Benzer sekilde dev sakral schwannomalar benign
karakterde olduklar halde kemik destriiksiyonu yapabilirler.
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Sekil 2: Nulkleer pleomorfizm ve hiperkromaziyle karakterize
dejeneratif atipi (H&E, x200).

Sekil 3: S-100 immdinohistokimyasi, diffiiz nlkleer ve sitoplazmik
immUnopozitivite (H&E, x200).

Bu nedenle radyolojik ve makroskopik olarak MPSKT leri
ile karigabilirlerse de bu tir schwannomalar MPSKT’lerinde
gbérulmeyen hyalinize vaskuler yapilar ve hemosiderinle yukli
histiyositler gibi 6zellikler icerdiginden MPSKT lerinden ayrila-
bilirler. MPSKT’lerinde Antoni A, Antoni B alanlari ve Verocay
cisimcikleri yerine hipo ve hiperselller alterne alanlar goralar.
Schwannomadan farkli olarak MPSKT’lerinde nekrozu cev-
releyen palizadik dizilim g&steren timér hiicreleri izlenebilir.
S-100 ve Leu-7 boyanmasi MPSKT’inde genellikle yama tar-
zinda ve zayif boyanma seklinde goriilirken schwannomada
Uniform ve kuvvetli bir boyanma gorulir. Klasik schwannoma-
larin selliler schwannoma ve MPSKT ile ayirici tanisi Tablo I'de
6zetlenmistir.

GiST’ler CD117 ile pozitif, S100 ile negatiftirler dolayisiyla
ayirict tani bu immunohistokimyasal 6zelliklere dayanilarak
yapilabilir.

Ozellikle mukopolisakkarit matriksten zengin schwannomalar
dermal sinir kilifimikzomalariile kansabilir. Sinir kilifimikzomalari
kapstulstzdir, Antoni A/Antoni B alanlari ve Verocay cisimcigi
icermezler. Her iki tim&r de schwann hicrelerinden olustuklari
icin S-100 protein immunoreaktivitesi ayirmda kullanilamaz.
Bununla birlikte S100 protein imminopozitifliginin dermal
sinir kilifi mikzomalarinda degisken oldugu hatta bazen hig
gorulmeyebilecegi géz 6ntiinde bulundurulmaldir.

Ozellikle bir dorsal kék ganglionunu tutan paraspinéz schwan-
nomalari gangliondromalardan ayirmak kolay degildir. Bu ayi-
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Tablo I: Klasik Schwannomanin Selller Schwannoma ve MPSKT ile Ayirici Tanisi

Bulgular Klasik Schwannoma Selliiler Schwannoma MPSKT
- Globoid, kapstlli, homojen, bronz - Fuziform veya globoid
. renkte ; . . - GCevre dokuya infiltre
Makroskopi - Bazen kistik ve hemorajik alanla Klasik schwannoma ile benzer - Krem renginde
- Makroskopik nekroz yok - Genellikle nekroz var
- Hiperselllarite - Fasikuiler tarzda tiniform
- Fasikuler ve girdapsi yapilanma . .
. . . spindle hicreler
- Seyrek hiperkromazi ve nikleer L .
. s h - Belirgin hiperselilarite,
- Antoni A ve B, Verocay cisimcigi pleomorfizm : .
L - N . hiperkromazi
. . - Hyalinize duvarl vaskiler yapilar - Kapsil ve damar gevresinde ; .
Mikroskopi VTR o - Haritavari nekroz
- Lipid yUklU histiyositler lenfositer infiltrasyon .
. .. - > 4/10BBA mitoz
- Seyrek mitoz - Kalin duvarli vaskuler yapilar R, o
L S T - Epitelioid hiicre baskinligi
- Lipidden zengin histiyositler -
. - Heterolog glandiler veya
- Nadiren fokal nekroz sarkomatéz komponent
- < 4/10 BBA mitoz P
iHK Diffiz ve kuvvetli Diffiz ve kuvvetli Olgularin %50-70’ inde S-100

S-100 ekspresyonu

S-100 ekspresyonu

ile daginik boyanma

- Kemik erozyonu gérilebilir
- Inkomplet eksizyon sonrasi reklrrens

- Kemik erozyonu gérilebilir

- Komsu yumusak dokuya

Klinik davranig —_ Nadiren malign transformasyon

- Malign transformasyon gértlmez

; . invazyon
- Inkomplet eksizyon sonrasi .
N - Lokal reklirrens ve metastaz
reklrrens var

- % 90°1 yUksek dereceli

IHK: immiinohistokimya.

rnmda ganglion hiicrelerinin timdordeki gelisi glizel dagiimu, igsi
hiicreli komponentin schwannomalara gére daha az hiicresel
olmasi ve bu 6ézelligi ile daha ¢ok ndrofibromaya benzemesi
ganglioglioma lehinedir.

Ayirici taniya giren leiomyomalarin siklikla goérildigi lokali-
zasyonlar deri, derin yumusak doku, retroperiton ve gastroin-
testinal sistemdir. Schwannomalar gibi fibréz bir kapsdlleri ve
hyalinize vaskuler yapilari yoktur. Nukleer palizadlanma géste-
rebilirler ancak Antoni A ve Antoni B komponentlerini icermez-
ler. DUz kas aktini (smooth muscle actin-SMA) ve desmin ile
immunopozitivite gdsterirler, S-100 ve Leu 7 negatiftir.

Palizadik hucreler ve Verocay benzeri cisimcikler igeren pali-
zadik myofibroblastomalar S100 imminopozitivitesi de goste-
rebilirler, bu dzellikleri ile schwannomalari taklit edebilseler de
tipik olarak inguinal lenf nodlarini tutmalari nedeniyle schwan-
nomalardan kolayca ayrilirlar.

Klinik Davranis, Prognoz ve Tedavi:

Benign ve iyi sinirlh olduklarindan total eksizyon tedavide
yeterlidir. Ancak inkomplet cikarildiklarinda nadiren reklrrens
gosterirler. Bu 6zellikle “dev sakral schwannomalar’da ve NF2
zemininde gorilir. Schwannomalarda malign transformasyon
son derece nadirdir.

Schwannomalarda malignite:

Schwannoma varyantlari arasinda malign transformasyon
gosterdigi bilinen tek varyant klasik schwannomadir. Bu ¢ok
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nadir gérilen durumda schwannomay! olugturan hucreler
siklikla ylUksek dereceli “malign epitelioid hicreli tUmoér”,
nadiren de “kiglk hucreli malign néroepitelyal timoér’e
transformasyon gésterirler (15). intratiimoéral kiiciik fokuslar
seklinde gorulebilen epitelioid malign degisikligin prognostik
olarak bir 6nemi yoktur. Ancak eger bu degisiklik yaygin
olur ve kapsul digina ¢ikip ¢evre yumusak dokulari tutarsa o
zaman metastazlar gorilebilir ve bu durum 6limcdl olabilir.
Bugiine kadar selliler ve pleksiform schwannomanin malign
transformasyonu bildirilmemistir. Bu tumérlerde farkli yoéne
diferansiyasyona kikirdak ve/veya kemik olusumu olarak ¢cok
nadir olarak Kkarsilasili. Rabdomyosarkomatdéz ve primitif
noroektodermal timor (PNET) diferansiyasyonu bir olguda
bildirilmigtir (3).

Klasik schwannomalarda nadiren anjiosarkoma gelisebilir
(6,13). Gogunlugu epitelioid tipte oldugundan schwannomada
gérulen epitelioid malign degisiklikten ayrimi gereklidir. Ayinm
anjiosarkomada S100 negatifligi ve CD31, CD34 veya her
ikisinin pozitifligi ile kolayca yapilabilir.

2. Selliiler Sshwannoma:
Klinik Ozellikleri:

Bu tip schwannomalar tiUm schwannomalarin yaklasik %5’ini
olusturur. Kadinlarda erkeklere goére iki kat fazla gorulebilirler.
Farkli yas gruplarinda ortaya ¢ikabilir ancak siklikla 4. dekadda
karsilaglilirlar. Mediasten paravertebral alan, pelvis, retroperiton
ve intraspinal alan en sik gorildigu lokalizasyonlardir. Spinal



yerlesimli olanlarin Ugte birinde ‘kum saati’ bigimi ve kemik
erozyonuna benzer gériniim olur. Deri lezyonlar nadirdir. Gok
az siklikla tekrarlayabilmekle birlikte malign transformasyon ve
metastaz bildirilmemisgtir.

Makroskopik Bulgular:

Klasik schwannomalar gibi iyi sinirli, kapsullt ve genellikle soli-
ter lezyonlardir. Ara sira multinoduler yapilanma gésterebilirler.
Boyutlan 1 ile 20 cm arasinda degisir. Fokal olarak hemoraji
gorulebilmekle birlikte nekroz genellikle gorilmez.

Mikroskopik Bulgular:

Klasik schwannomalarda gérilen mikroskopik 6zelliklerin ¢o-
dgunu bu tip schwannomalarda gérmek mumkindir. Ancak
timor sadece fasikdler, storiform veya nonspesifik bir patern
halinde dizilen ve ylksek sellilarite ile karakterize igsi hlicre-
lerden olusur. Antoni A alanlari ile karakterize bir schwannoma
tipi olmasina ragmen Verocay cisimcikleri gérilmez. Kapsilde
ve damar cevrelerinde siklikla lenfoid agregatlarla karsilasilir.
Nukleer pleomorfizm ve belirgin hiperkromazi nadiren gorallr
ve bu hiperkromazi MPSKT lerinde gorilen hiperkromazi gibi
Uniform degildir.

Mikrofokal nekroz nadirdir ve genellikle soliter lezyonlarda
gorulir. Selltler schwannomalarda fokal nekroz keskin sinirli
degildir ve psddopalizadlanma yoktur ki bu MPSKT’lerindeki
yaygin haritavari nekrozdan farklidir. Mitotik aktiviteye olgula-
rin gogunda rastlanir, ancak mitotik aktivite genellikle mikros-
kopta 10 blylk buyttme alaninda (BBA) 4’U gegcmez. Klasik
schwannomalar gibi S100 proteini ile Gniform bir immunoreak-
tivite gOsterirler. Benzer sekilde kollajen 4 ve periselller lami-
nin boyanmasi da vardir. Ultrastriktirel olarak kollajen agre-
gatlarini belirgin sekilde ortaya koyan periselller bazal lamina
gOsterilir.

Ayirici Tani:

Selliler schwannomalar en sik benign ve dusik dereceli
malign diz kas tumdrleri, fibrosarkomalar, meningiomalar
ve iyi diferansiye MPSKT’leri ile karisir. MPSKT ile sellller
schwannoma ayirici tanisi Tablo I'de 6zetlenmistir.

Duzkastiimorlerinde kapsuil yoktur ve genellikle kesit ylzeyinde
girdapsi yapillanma vardir. Ayrica immUnhistokimyasal olarak
aktin siklikla pozitiftir ve S-100 proteini diffiiz boyanmasi
gérilmez.

Fibrosarkomalar vimentinle kuvvetli boyanirken S-100 protein
negatifligi ile selliler schwannomadan kolayca ayrilabilirler.

Sellliler schwannoma tanisinda &zellikle posterior fossa veya
intraspinal yerlesimli kitlelerde meningiomalar da ayirici taniya
girer. Meningiomalar duradan kéken alirlar, belirgin bir kapsuil
veya Antoni A ve B paterni icermezler. Ancak bu timdrlerde
bazen schwannomalardaki gibi hyalinize vaskiler yapilar,
perivaskller makrofajlar ve hemosiderin birikimi gérilebilir.
Meningiomalarin meningotelyomatdz ve transizyonel tiplerinin
%20 sinde yamasal S-100 boyanmasi gérulur. Bununla birlikte
fibr6z meningiomalarda yaygin S-100 protein immunoreakti-
vitesi olabileceginden selliler schwannomalarla karigabilir.
Ancak epitelyal membran antijeni (EMA) meningiomalarda
karakteristik olarak boyanirken schwannomalarda nadir ve
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yamasal oldugundan ayirici tanida kullanilabilir. Benzer sekilde
ayirici tanida kullanilabilecek bir diger immun isaretleyici olan
GFAP da, schwannomalarda pozitif olabilirken meningioma-
larda negatiftir.

Klinik Davranis, Prognoz ve Tedavi:

Benign ve iyi sinirl olduklarindan total eksizyon tedavide
yeterlidir. Ancak klasik schwannomalardakine benzer sekilde
inkomplet c¢ikarildiklarinda reklrrens gdsterebilirler. Bu 6zel-
likle spinal kanaldaki sinir kéklerini tutan proksimal yerlesimli
timodrler, sakral timérler ve intrakraniyal lezyonlar igin s6z
konusudur. Selliler schwannomalarda malign transformasyon
ve metastaz bildiriimemigtir.

3. Pleksiform Schwannoma:
Klinik Ozellikleri:

Pleksiform ve intranéral tarzda blylime gdsteren bu timorler
siklikla geng erigkinlerde, dermal ve subkutan yerlesimli
olarak ortaya cikarlar, genellikle NF1 veya 2 ile iligkisizdir.
En sik yerlesim yerleri ekstremitelerdir, bunu takiben gdvde,
bas ve boyun bdlgesinde de goérilirler. Timdrler nadiren
agrih ve hassas olabili. Ozellikle kutandéz &rneklerde
schwannomalardaki tipik kalin kapsil gérilmez.

Makroskopik Bulgular:

Makroskopik olarak nispeten iyi sinirli, gri-sari bronz renkte-
dirler ve nodullerden olusurlar. Ortalama olarak ¢aplan 1,2-2,4
cm arasindadir. Biyik capli timérler nadir olup genellikle
visseral yerlesimlidir. Klasik schwannomalardaki gibi komsu
kemik dokuda basiya bagl erozyon gérilebilir ama prognostik
bir bulgu degildir.

Mikroskopik Bulgular:

Klasik schwannoma veya sellliler schwannoma histolojik
paternleri gosterebilen multinodiiler veya pleksiform schwan-
nomalardir. Blyuk nodiller siklikla ince fibréz bir kapstille
cevrilidir. TUmdrlerin buyik kismi kompakt Antoni A alanlari
igerir. Yalnizca bir kacinda Antoni B ve daha azinda Verocay
cisimcigi gorulur. Sitolojik 6zellikleri klasik schwannomlara
benzer. Dejeneratif nikleer atipi bulunabilir. Mitoz nadirdir ve
nekroz yoktur. Diger schwannomalarda oldugu gibi Gniform
S-100 protein pozitifligi gosterirler.

Ayirici Tani:

Ayirici taniya pleksiform nérofibromalar, palizadlanan kapsulli
ndéroma, travmatik néroma, nérotropik melanoma ve kutanéz
leiomyomalar girer. Pleksiform nérofibromalarin hlicreleri ara-
sinda kalin kollajen bantlar ve yogun musinéz bir matriks var-
dir. Schwannomalara gére S-100 ile daha az boyanirlar.

Pleksiform schwannomalardan farkh olarak palisadik enkap-
stile néromalar giimiis boyalari ve nérofilament IHK’si ile de
gOsterilebilen ¢ok sayida akson icerirler. Travmatik néroma-
larda da ¢ok sayida intralezyonal aksonlar gérilir. Nérotropik
melanoma ve pleksiform schwannomanin her ikisi de deri ve
subkutan dokuyu tutarlar. Prognozlarindaki belirgin farklliktan
dolayi iki antiteyi ayirmak énemlidir. Pleksiform schwannoma-
da kaynak olan sinir dokusu timér dokusu tarafindan genel-
likle itilmistir, oysa ndérotropik melanomada ise rezidl periferik
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sinir lezyon icinde kolayca saptanir. Ayrica nérotropik mela-
nomalarda pleksiform schwannomalarla karsilastinidiginda
duzensiz sekilli ve belirgin hiperkromatik nikleuslara sahip
hucreler vardir.

Ayirici taniya giren diger bir timdr olan kutandz leiomyomalar
daha dens, fibriller sitoplazmalidir ve SMA ile boyanirlar.

Klinik Davranis, Prognoz ve Tedavi:

Pleksiform schwannomalar tamamen benign lezyonlardir.
Tedavide basit eksizyon yeterlidir. Ancak inkomplet rezeksiyon
yapilan az bir kisim timor reklrrens gosterebilir.

Bu timérin pediyatrik yas grubunda gériilen dérnekleri boyut
olarak buyuk, hiicreden zengin, mitotik aktif ve proliferatiftirler,
bu nedenle baz arastirmacilar tarafindan MPSKT olarak sinif-
landirimiglardir (7). Ancak her ne kadar bu tip 6zellikler gés-
teren pleksiform schwannomalarda rekilrrens goriilse de bu
timéorler metastaz yapmazlar. Bu timérlerin benign oldugu ve
MPSKT olarak yanlis tani konulabilmesinin gereksiz ve zararli
tedavilere yol agabilecegi bildirilmistir (14).

4. Melanotik Schwannoma:
Klinik Ozellikleri:

Melanotik schwannomalar sinir kilifinin ultrastriiktiirel olarak
schwann hiicre 6zelliklerini gésteren, melanin Ureten hiicre-
lerinden olusan siklikla iyi sinirli timérleridir. Blylk bir kismi
benigndir. Sinonim adlar pigmentli schwannoma, melanojenik
schwannoma ve melanotik sinir kilifi timaoradur.

Melanotik schwannomalar her yas grubunda gérilmekle
birlikte 6zellikle 4.dekadda pik yapar ve kadinlarda erkeklere
oranla biraz daha fazla gérilirler. Ozellikle servikal ve torasik
seviyedeki spinal sinirleri tutar. Az bir kismi gastrointestinal
sistemin (mide, sigmoid kolon, rektum ve &zofagus)
otonomik sinirlerini tutar. Spinal sinir tutulumlar daha cok
nonpsammomatéz timdrlerle gorilirken, gastrointestinal
sistem tutulumlu tiimérlerin gogunlugu psammomatdéz tiptir.

Semptomlar tutuldugu bdlgeye bagl olarak degisebilir. Agr
veya duyu anormallikleri gériilebilir. Bazen de ¢evre yumusak
dokuya basi nedeniyle bulgu verebilir. Ozellikle spinal sinir
kokl yerlesimli tUmorlerde kemik erozyonlarn bildirilmigtir.
Kemigin bariz destriiksiyonlari daha ¢ok malign timdrlerin bir
ozelligidir.

Psammomatéz melanotik schwannomali hastalarin %55’inde
siklikla otozomal dominant gecisli ailesel bir bozukluk olan
“Carney kompleksi” vardir (1). Bu hastalarda melanotik
schwannomalara ek olarak lentigindz pigmentasyon, kalp,
deri ve memede mikzomalar, endokrin hiperaktivitesi ve mavi
nevusler goruldr.

“Carney kompleks”li hastalarda klasik schwannomalarin,
NF2’li hastalarda ise melanotik schwannomalarin gérilmemesi
iki tip schwannoma arasindaki en énemli farklardir. Bir bagka
farklilk da klasik schwannomada malign transformasyon ¢ok
nadirken, melanotik schwannomalarin %10’unda malignite
gelisebilecegidir.
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Makroskopik Bulgular:

Boyutlar yarim santimetre ile 25 cm arasinda degisebilir. En
sik 5 cm ve Uzeri boyutta gérultr. Tumérler genellikle soliter
ve ovoiddir. Lezyon spinal sinir kdkini tutmussa siklikla
kum saati bicimindedir. Bilyik timdrler lobile veya Kistik,
yumusak, elastik veya sert kivamda olabilirler. Kapsul varligi
klasik schwannomalarda oldugu gibi baslica bir 6zellik
degildir. Ara sira kendi iginde riptir ve c¢evre yumusak
dokuya infiltrasyon s6z konusudur. Kemik destriksiyonu
genellikle malign érneklerde gorullr. Kesit ylzeyi tipik olarak
soliddir. Siyah, mavi, kahverengi veya gri Gniform veya daginik
renkte gorilebilirler. Bazi tumdrlerde hemoraji ve nekroz
vardir. Psammomatéz timorler seyrek olarak subkapsuler
kalsifikasyon ve metaplastik kemik olugumlari gésterir.

Mikroskopik Bulgular:

Histolojik olarak timor hiicreleri belirgin olarak tombul igsi ve
epitelioid olup tabakalar, lobuluslar, fasikller ve yer yer girdapsi
yapilar olustururlar. Klasik schwannomadan farkl olarak Antoni
A ve B ile Verocay cisimcigi gérilmez. Psammoma cisimcigi
melanotik schwannomalarin %40-50’sinde bulunur.

Siklikla timor icinde sagilmis multinikleer dev hiicrelere
rastlanir. Sitoplazmik pigmentasyon bulunmasi blyik 6l¢lide
degiskenlik gosterir. Gogu pigmentli hicreler histiyositlerdir
(melanofajlar) (Sekil 4). Bazi timorlerde morfolojiyi silecek
kadar yogun pigment izlenirken, nadir 6rneklerde pigmentli
hlcreler yalnizca yama tarzinda goérulUr.

Psammomatéz melanotik schwannomalar: Bu timorlerde
yukarida belirtilen sitolojik dzelliklere ek olarak lameller tarzda
kalkosferitler vardir. Klasik ve selliler schwannomalardan farkl
olarak hyalinize ve kalin duvarl degil, ince duvarl vaskiler
yapllar igerirler. Lokal hemoraji pek ¢ok olguda gorilebilirken
fokal nekroz ile bazen karsilagilir. Nadir olarak bu timérlerin
periferinde ossedz metaplazi gérilebilir.

immunhistokimyasal olarak vimetin, S-100 protein ve HMB45
ile boyanirlar. Bazal membrani gdsteren isaretleyiciler olan
laminin ve kollajen tip 4 ile de pozitiftirler.

Melanotik schwannomalarda malignite: Klasik schwannoma-
lardan farkli olarak genellikle lokal rekirens gibi agresif bir
gidisi takiben ortaya cikabilir. Melanotik schwannomalarda
malignite kriterleri net degildir. Ancak haritavari genis nekroz
alanlar maligniteyi dustndurr.

Sekil 4: Melanotik schwannomada yogun melanin pigmenti iceren
hicreler (H&E, x400).



Ayirici Tani:

Klasik schwannomalar, pigmentli nérofibroma gibi pigmentli
lezyonlar, meningeal melanositoma, metastatik melanoma ve
berrak hticreli sarkoma ile ayirici tani yapilmalidir.

Melanotik schwannomalarda belirgin bir kapstl, Verocay
cisimcigi ve bariz Antoni A ve B alanlari yoktur. Klasik schwan-
nomalarda ise melanin, psammoma cisimcigi ve yag yoktur.
Zaman zaman klasik schwannomalarda gri-kahverenkli
granuler pigment gérilebilse de bunlar melanin degil lipofusin
pigmentidir. Ayrica klasik schwannomalar melonotik schwan-
nomalardan farkli olarak nadiren gastrointestinal sistemi
tutarlar.

Melanotik schwannomayi pigmentli nérofibromalardan ve
diger pigmentli sinir kilifi timé&rlerinden ayirmak zordur.
Noérofibromalar siklikla diffiz olup sadece mikroskopik
pigmentasyon gOsterirken psammoma cisimcigi ve yag
icermezler. Norofibromalarda nikleuslar kigik ve siklikla
uzantih iken melanotik schwannomalarda vyuvarlak, ince
kromatinlidir, santral yerlesimli nikleolus icerirler. S-100 protein
boyanmasi nérofibromada Uniform degildir. Ultrastrikturel
olarak da nérofibroma hicreleri heterojenite gd&sterirken
melanositik schwannoma hicreleri Uniform bir morfolojiye
sahiptir.

Melanotik schwannomalar melanositomalardan ayriimaldir.
Melanositomalar tipik olarak kraniyal veya spinal leptome-
ninkslere yerlesir. Iyi sinirli olup gevre dokuya basi yaparlar,
asin derecede pigment iceren poligonal, elonge veya
dentritik vezikiler niikleuslu ve belirgin nikleoluslu hiicrelere
sahiptirler. Mitoz ¢ok azdir veya yoktur. immuinprofili melonotik
schwannomalara ¢ok benzer. Melanositoma da psammoma
cisimcigi veya adiposit benzeri hlicreler yoktur.

Melanotik schwannomalari metastatik melanomalardan
ayirmak klinik énem arzeder. Melanotik schwannomalardaki
dentritik gérinim metastatik melanomalarda ¢ok nadirdir.
Melanomalarin sitolojik olarak malign olmasi aradaki en dnemili
farki olusturur. Ayrica melanomalar psammoma cisimcigi ve
yag icermezler.

Berrak hucreli sarkomlar yumusak dokuda goérulurler. Hem
makroskopik hem de mikroskopik olarak cevreye invazyon
gOsterirler.  Sitolojik olarak malign hucrelerdir, cok az
pigment icerirler ya da pigment hi¢ gorilmez. Bu timérlerde
psammoma cisimcigi, yag veya bazal membran yapisi yoktur.

Klinik Davranig, Prognoz ve Tedavi:

Melanotik schwannomalarin gogu benign, yavas buylyen
timorlerdir ancak yine de kemigdi erode edebilirler. Melano-
tik schwannomalar miuiltipl olduklarinda ikinci primer veya
metastaz arasinda ayinm yapmak olduk¢a zordur. Carney
kompleksli bazi hastalarda kardiak mikzoma veya endokrino-
patiler ile iligkili morbidite ve mortalite séz konusudur. Primer
melanotik schwannomalarda tedavi segenegi timdorsiiz cerrahi
sinirlar birakilarak yapilan cerrahi eksizyondur.
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