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Ozet

Burun boglugunun biiyilkk hiicreli noroendokrin
karsinomu ¢ok nadir goriilen ve yiiksek dereceli malign
bir noroendokrin tlimordiir. Norogirurji  boliimii
tarafindan frontal kitle nedeniyle opere edilen 44 yasinda
erkek hastanin kitlesinin etmoid siniislere invaze
oldugunun goriilmesi lizerine klinigimize konsiilte
edilmistir. Biiyiik hiicreli noéroendokrin karsinomlarin
nadir goriilmesi ve nazal kitlelerin ayiric1 tanisinda
diistiniilmesi gerekli oldugundan vakayu literatiir egliginde
tartistik.

Anahtar kelimeler: burun bosglugu, noroendokrin
karsinom etmoid siniis paranazal siniis neoplazmi

Abstract

The large cell neuroendocrine carcinoma of the nasal
cavity is a very rare and highly malignant
neuroendocrine tumor. A 44-year-old male patient,
who was operated by the neurosurgery department for
a frontal mass, was consulted to our clinic after it was
observed that the mass had invaded the ethmoid
sinuses. Since large cell neuroendocrine carcinomas
are rare and should be considered in the differential
diagnosis of the nasal masses, we discussed the case in
the light of the literature.
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Giris

Biiyiik hiicreli noroendokrin karsinom, yiiksek dereceli malign ve kétii prognozlu bir tiimordiir[1]. Bas ve boyun
bolgesinden bildirilmis olsa da burun boslugu ve siniislerde daha 6nce hi¢ goriilmemistir. Agresif oldugundan
erken tan1 ve tedavi prognoz agisindan oldukca 6nem arz etmektedir.

Olgu Sunumu

44 yaginda madde bagimlisi erkek hastaya norosirurji boliimii tarafindan sag frontal lobda kitle nedeniyle kitle
eksizyonu yapilmig ve hastanin patoloji sonucu biiyiik hiicreli noroendokrin karsinom metastazi gelmisti.
Intraoperatif kitlenin etmoid siniislere invaze oldugu goriilmiis ve Kulak-Burun Bogaz poliklinigine konsiilte
edilmigti. Hasta ile iletisim kurulamadiindan yakinindan anamnez alindi. Hastanin yapilan nazal endoskopik
muayenesinde her iki burun boslugunda orta meay1 dolduran, iizeri mukozayla cevrili, damarlanma artig1 bulunan
pembe renkli, polipoid bir kitle goriiniimii mevcuttu. Her iki burun boslugundan biyopsiler alindi.

Hastanin paranazal siniis tomografisinde bilateral anterior ve posterior etmoid,maksiller, sfenoid ve frontal
siniislerde, bilateral orbita medial duvarinda tiimor infiltrasyonu goriilmiistiir. (Sekil 1) Nazal endoskopik biyopsi
yapilmig ve sonug biiyiik hiicreli noroendokrin karsinom olarak gelmistir. Sonucu ¢ikan hasta arandiginda vefat
ettigi 6grenilmistir.
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Sekil 1 Hastanin paranazal siniis tomografisi goriintiisiinde frontal, etmoid, maksiller siniislere ve orbita medial
duvarina invaze oldugu goriilmekte.

Tartisma

WHO’nun 2022 yilindaki noéroendokrin karsinoma siniflandirmasina gére noroendokrin karsinomlar kiiciik hiicreli
noroendokrin karsinom, biiyiik hiicreli néroendokrin karsinom ve mikst hiicreli karsinom olmak iizere ii¢ gruba
ayrilmigtir.

Literatiire bakildiginda ilk kez 1990 yilinda Hui ve ark.[2] indiferansiye major tiikriik bezi karsinomlarini analiz
etmis ve 4 tane biiyiik hiicreli noéroendokrin karsinom vakasi bildirmiglerdir. 1991 yilinda Travis ve ark.[3]
akcigerde biiyiik hiicreli ndroendokrin karsinom bildirmistir. Xu ve ark.[4] 2013 yilinda 6 tane nazal néroendokrin
karsinomu analiz etmig ilk nazal biiylik hiicreli noroendokrin karsinom vakasini bildirmislerdir. Bas ve boyun
bolgesinde en ¢ok larenkste goriilmesine ragmen parotis, submandibular bez, paranazal siniisler, oral kavite,
orofarenks ve hipofarenkste goriilmiistiir. Ayirici tanida atipik karsinoid tlimér ile ayirici tanisinin yapilmasi
onemlidir. [5]

Patolojik incelemede Hematoxilen&Eosin (H&E) boyali kesitlerde adalar olusturan belirgin niikleollii ve kaba
kromatinli tiimor hiicreleri izlenmistir. (Sekil 2A) Nukleus sitoplazma orani artmigti. CD56, sinaptofizin (Sekil
2B,C) ve Ki-67 pozitifti.(Sekil 2D) Neoplastik hiicreler diizensiz gruplagsmalar, dizilimler, rozetler ve
palisadlanmalar da olusturabilirler. Bu hiicreler, belirgin niikleol ve kaba kromatin iceren atipik niikleuslara sahip
genis sitoplazmali biiyiik boyutlu hiicrelerdir. Median mitoz sayis1 70/2mm?dir. Nekroz cografi ya da odaksaldr.
Bu tliimorlerde noroendokrin karakteri gostermede en sensitif belirteg CD56’dir, ancak spesifik olmadigindan
kromogranin A ve sinaptofizin ile kombine edilerek degerlendirilmesi Onerilmektedir. Hastanin intrakraniyel
kitlesinin patoloji sonucu biiyiik hiicreli néroendokrin karsinom olarak raporlanmis olmasi nedeniyle ve hastada
HPV enfeksiyonu diisiiniilmemesi sebebiyle patolojik incelemede HPV DNA'ya yonelik molekiiler inceleme
yapilmadi.
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Sekil 2C Sinaptofizin immiinohistokimyasinda biiyiik hiicreli néroendokrin karsinoma ait mikroskopik alan.
(x200)
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Sekil 2D Ki-67 immiinohistokimyasinda biiyiik hiicreli néroendokrin karsinoma ait mikroskopik alan. (x200)

Bas ve boyundaki biiyiik hiicreli noroendokrin karsinomlarda {iglii tedavi Onerilmektedir. Cerrahi tedavi,
radyoterapi ve kemoterapi tavsiye edilir. Tiimor erken evrede yakalandiginda cerrahi tedavi yapilmaktadir. Son
zamanlarda noroendokrin karsinomlarin tedavisinde ilk olarak cerrahi yaptiktan sonra postoperatif
kemoradyoterapi vermenin hastaligin kontroliinde ve sagkalim iizerinde iyi sonuglari oldugu bildirilmigtir. Ancak
hastalarin biiyiik cogunlugunda hastalig: ileri evrededir ve genis orbita, kafatasi ve beyin tutulumu varsa cerrahi
rezeksiyon zordur. [6] Fakat hastalarin ¢ogu metastatik evrede gelmektedir. Kemoterapide sisplatin+etaposid
kullanilmaktadir. Son zamanlarda kapesitabin+temozolomide kombine tedavisi de kullanilmaktadir. Cok hizh
ilerleyen ve tedaviye cevap verme olasiligi diisiik tiimorler oldugundan prognozlari kétiidiir. Bunun disinda
immunoterapi, hedef odakl peptid reseptor radyoniiklid tedavileri (lutesyum-oktrotid) tedavileri de yapilmaktadir.

Mitchell ve ark.'nin [7] MD Anderson kanser merkezinde yaptiklari ¢alismada 1990-2004 yillar1 arasinda 28 tane
noroendokrin vakasini analiz etmigler. Etmoid siniis en sik tutulan bolgedir. Vakalarin yarisini cerrahi tedaviyle
tedavi etmisler, yaklasik ticte birini de kemoradyoterapi ile tedavi etmislerdir. 5 yillik sagkalim, hastalifa 6zgii
sagkalim ve hastaliksiz sagkalim oranlar1 sirasiyla %66.9,%78.5,%43.8'dir. Foveal,orbital ve burun dig1 tutulum
kotii prognoz belirtisidir. Neoadjuvan kemoterapi ve ardindan kemoradyasyon veya postoperatif radyoterapi ile
cerrahi umut vericidir.
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