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SUMMARY
Neuroendocrine carcinoma of the larynx

In this report, by reviewing the literature, we present a case of
70 year old male patient with the neuroendocrine carcinoma
of the larynx which has been diagnosed and treated in our
hospital.

Neuroendocrine carcinomas of the larynx are very rare tu-
mors. These tumors can be seen as gray whitish or light
brown masses varying in size from small polyps to extensive
lesions. Microscopically pleomorphism, mitotic activity and
necrosis can be seen. Immunohistochemistry shows characte-
ristic positive staining with chromogranin-A and neuron spe-
sific enolase (NSE). Most of the cases are male and intense
smokers. Clinical course is agressive due to extensive local
lymphatic and distant metastases and mortality rate is 50 %.
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Akciger tiimorlerinin yaklasik % 10-15’ini olusturan
noroendokrin karsinomlar larenkste ¢ok nadir goriiliir-
ler. Literatiirde yaklagik 500 olgu bildirilmigtir. Er-
kek:kadin orani 3:1 olan bu tiimorler genellikle yogun
sigara kullanicilarinda goriiliir. En sik yerlesim yeri
supraglottik bolge olup, semptomlart arasinda oksiirtik,
hemoptizi, artan dispne ve ses kisiklig1 sayilabilir. Tan1
sirasinda olgularin hemen hepsinde vokal kord paralizi-
si mevceuttur ve % 66’sinda boyun metastazi, % 30’unda
uzak metastaz (karaciger, akciger, kemikler ve beyin)
saptanir.

Elektron mikroskobisinde bu tiimérleri olugturan hiicre-
lerin norosekretuar graniiller icerdigi saptanmistir. Bu
olgularda bazi paraneoplastik sendromlar [(hiperkalse-
mi, Eaton-Lambert sendromu (psodomiyasteni) ve

Schwartz-Bartter sendromu (artmig ADH)] goriilebilir.
Bu tiimorlerin larenks digina yayilimi siktir ve genellik-
le tiroid bezi tutulur. En iyi tedavi sekli; indiiksiyon ke-
moterapi, cerrahi (genellikle total larenjektomi ve bila-
teral boyun diseksiyonu) ve postoperatif radyoterapiden
olusan kombine tedavidir. Kiir orant % 10’un altindadir.

OLGU

Ocak 2000°de ses kisiklig1, bogaz agrist sikayetleri ile hasta-
nemiz KBB Klinigi’ne bagvuran 70 yasindaki erkek hastada
larengoskopik biyopsi sonucu “az diferansiye karsinom” sap-
tanmasi iizerine hastaya “total larenjektomi-modifiye radikal
boyun diseksiyonu” operasyonu uygulandi. Larenjektomi ma-
teryalinin makroskopik incelenmesinde; sol supraglottik bol-
geden baglayarak transglottik yayilim gosteren sol siniis piri-
formisi, solda tiroid kartilaji tutan ve infraglottik bolgeye uza-
nan lilserovejetan tiimoral kitle izlendi. Mikroskopik incele-
mede genis nekroz alanlari iceren, yer yer alveoler yap1 goste-
ren, yuvarlak veya oval niikleuslu, bazilarin niikleolleri be-
lirgin, eozinofilik sitoplazmaya sahip, yliksek mitotik aktivite
gosteren biiyiik hiicrelerden olusan tiimor goriildii. Ayrica, ba-
71 kesitlerde fokal olarak skuamoz diferansiyasyon alanlari
saptandi (Resim 1). LSAB alkalen fosfataz yontemi ile uygu-
lanan immiinohistokimyasal ¢alisma sonucunda tiimor hiicre-
lerinde NSE ve kromogranin (Neomarkers Fremont, CA,
ABD) ile pozitif boyanma goriilmesi sonucu olgu biiyiik hiic-
reli tipte noroendokrin karsinom olarak degerlendirildi (Resim
2). Tuimorde vaskiiler ve perinoral invazyonun yanisira karti-
laj tutulumu bulundugu da saptandi. Boyun diseksiyonu ma-
teryalinde metastatik lenf nodu bulunmayan olgu bu haliyle
patolojik olarak T4NOMXx olarak evrelendi. Olguya radyotera-
pi uygulandi. Hastanin rutin kontrolleri devam etmektedir.

TARTISMA

Larenks’in néroendokrin tiimorleri; selim paragangli-
omdan agresif seyirli kiictik hiicreli karsinoma kadar
uzanan genis bir spektruma sahiptirler (1), Ferlito ve
ark., noroendokrin tiimorleri epitelyal veya noral kdken-
li olmak iizere iki grupta incelemislerdir. Noral grupta
paragangliomalar yer alirken, epitelyal grupta tipik veya
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Resim 1. HEX100. Alveoler patern gosteren noroendokrin karsi-
nom.

Resim 2. HEX400. Yuvarlak-oval niikleuslu, belirgin niikleollii,
genis graniiler sitoplazmali tiimor hiicreleri.

atipik karsinoidler ve kiiciik hiicreli karsinomlar yer alir
(@), Larenkste yerlesen karsinoidler genellikle habis ka-
rakterli olup “orta derecede diferansiye noroendokrin
karsinom”, “noroendokrin diferansiyasyon gosteren bii-
yiik hiicreli karsinom” veya “atipik karsinoid” olarak
adlandirilirlar (1.3), Yaklasik % 0.6 gibi diisiik siklik
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oranlar bildirilen bu olgular, cogunlukla 6. ve 7. dekad-
larda, yogun sigara kullanan erkeklerde ve genellikle
supraglottik tiimorler olarak goriiliirler. Makroskopik
olarak genellikle 2-4 cm boyutlarina ulasabilen polipoid
kitleler seklinde izlenen bu tiimorler yiiksek niikleer
dereceye sahip ve yiiksek mitotik aktivite gosteren hiic-
relerden olugurlar. Tiimorlerin bircogunda nekroz mev-
cuttur 4,

Immiinohistokimyasal calismalarda en sik kromogranin
varligi bildirilmekle beraber kalsitonin, karsinoembriyo-
nik antijen ve noron 6zgiil enolaz pozitifligi de literatiir
bilgilerinde mevcuttur (4. Yine bir ¢aligmada, kiigiik
hiicreli ve biiyiik hiicreli karsinomlarda bombesin im-
miinoreaktivitesi bildirilmistir (). Bu tiimérlerde lenf
nodu metastazi, cerrahi sinir pozitifligi ve perinoral in-
vazyon varlig1 kotii prognostik isaretlerdir. Timor bo-
yutlar1, histopatolojik yap1, mitoz sayisi ve nekroz gibi
ozellikler ise prognoz i¢in belirleyici degildir (1 2),

Cerrahi, kemoterapi ve radyoterapiden olusan kombine
tedavi protokollerine ragmen bu olgular i¢in prognoz iyi
degildir ve cesitli serilerde en ¢ok % 40’lara ulasabilen
5 yillik yagam siireleri bildirilmistir (25,
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