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Norofibromatozis Tip 1’li Hastada Servikal Sinir
Kokiinden Orijin Alan Né6rofibrom Zemininde

Gelisen Malign Periferik Sinir Kilifi Tumorii:
Olgu Sunumu

Malignant Peripheral Nerve Sheath Tumor Developing on the
Background of a Neurofibroma Originating from a Cervical Nerve Root
in Neurofibromatosis Type 1: A Case Report
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GIRIS: Nérofibromatozis tip 1 (NF1)'li hastalarin %2-29'unda malign periferik sinir kilifi timérii (MPSKT) olusumu séz konusudur.

OLGU SUNUMU: Klinigimizde ameliyat edilen sol taraf altinci servikal sinir kdkiinden koken alan MPSKT olan 33 yasinda ndrofibromatozis
tip 1 (NF1) olgusu takdim edildi. Olguda muayene bulgularinin destegi ve klinik olarak NF1 6yklstintn varligi, nérofibrom morfolojisinin
saptanmasli, mevcut histopatolojik ve imminhistokimyasal bulgularin varligi nérofibrom zemininde gelismis malign periferik sinir kilifi timora
(MPSKT) olarak degerlendirilmistir. Lezyon mikrocerrahi yéntemler kullanilarak nérolojik bozulma olmaksizin total olarak ¢ikarilmis ve hasta
klinik olarak takibe alinmistir.

SONUG: NF1 ile gorilen MPSKT'leri total olarak ¢ikarilmalarina ragmen metastazlar ve tekrardan olusmalarindan dolayr kétl prognoza
sahiptirler.

ANAHTAR SOZCUKLER: Malign periferik sinir kilifi timori, Nérofibromatozis tip 1, Nérofibrom

ABSTRACT

AIM: A malignant peripheral nerve sheath tumor (MPNST) develops in 2-29% of the patients with NF1.

CASE REPORT: A 33-year-old case with neurofibromatosis Type 1 (NF1) with MPNST originating from the left sixth cervical nerve root is
presented. The case was diagnosed as MPNST developing on a background of neurofibroma with the clinical history of NF1, detection of
neurofibromatous morphology, and the presence of relevant histopathological and immunohistochemical findings. The lesion was excised
completely without any neurological deterioration using microsurgical methods, and the patient has been followed up clinically.

CONCLUSION: MPNSTs seen in association with NF1 have a poor prognosis because of the occurrence of metastases and recurrences.
KEYWORDS: Malignant peripheral nerve sheath tumor, Neurofibromatosis Type 1, Neurofibroma

GiRiS sarkom olarak tanimlanan neoplazmlar icin gliniimuizde ter-
Norofibromatosis (NF) otozomal dominant veya ebeveynler- cih edilen terminoloji MPSK.T’?L.]T (6). B%{gibi t(jmérler.i.n yak—
den bagimsiz ve rastlantisal olarak kendiliginden sonradan lasik yarisi de novo olarak gdrltrken diger yarisi NF1 Sykust
kazanilan (de novo) mutasyona bagli gecis gosteren bir has- olanlarda var olan nérofibromdan gelisim gosterirler. Norofib-
talik olup iki tipi mevcuttur (1,2,3,4,5). NF1 olarak tanimlanan ~ "omda malign trasformasyon, rekiirrensler ve uzak metastaz-
von Recklinghausen'in hastalig, en sik gériilen ve tipik olarak ~ larla birlikte kotii prognozu predikte eder (7).

ciltalti nérofibromlar veya ¢ok yaygin cilt lezyonlari ile seyre-
der (6,7). NF1'li hastalarin %2-29'unda malign periferik sinir
kilifi timora (MPSKT) olusumu s6z konusudur (1-9).

NF1 tanisi konulan hastada servikal spinal sinir kokiinden
koken alan nérofibrom zemininde gelismis MPSKT olgusu
literatlir esliginde, 6zellikle mikrocerrahi yontemlerin 6nemi
Yillarca malign schwannoma, nérojenik sarkom, ve norofibro-  agisindan tartisildi.
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OLGU SUNUMU

Otuz U¢ yasinda erkek hasta. 4 ay once baslayan boyun
ve sol kol agrisi sikayetleri ile klinigimize basvurdu. Fizik
muayenede sol supraklavikiler bélgede 8x10 cm’lik diizgiin
yuzeyli, lastik kivaminda kitle saptandi (Sekil 1A). Karin
bdlgesinde ¢ok sayida cafe au lait lekeleri mevcuttu (Sekil
1B). Norolojik muayenesinde solda dirsek ekstansiyonu zayif,
triceps refleksi hipoaktifti. Sol C5 ve C6 dermatomlarina uyan
hipoestezi saptandi. Servikal bilgisayarli tomografide (BT) sol
kitle lezyon saptandi (Sekil 2). Servikal manyetik rezonans
(MR) goriinttleme ve brakial pleksus MR goriintiilemede sol
kitle lezyonun varhgi desteklendi. Yapilan kranial, torakal,
lomber MR goérintiilemeler normal olarak bulundu. Toraks
ve batin BT, batin ultrasonografik (US) gortintiileme bulgulari
normaldi. Olguya NF1 tanisi ile sol supraklavikiler yaklasimla
C6 kokiinden kaynaklanan, C6 foramende ekstraspinal
uzanim gosteren supraklavikiler bélge, brakial pleksus,
sol internal carotid arter, vertebral arter, sol juguler ven ve
sternocleideomastoid kasini da icine alan kitle lezyon total
olarak cikartildi. Patolojik degerlendirmede norofibrom
morfolojisi ve H&E kesitlerde fokal alanlarda belirgin
hicresellik gosteren ig hicreli gorinim tespit edildi (Sekil
3A). Ayrica, bazi alanlarda belirgin niikleer atipi (pleomorfizm
ve nulkleomegali) saptandir (Sekil 3B). Mitoz, Ozellikle
hiicresel alanlarda ¢ok sayida gozlenirken, odaksal nekroz
alanlari dikkat cekmekte idi. Iimniinohistokimyasal yéntemle
timoru olusturan hiicreler vimentin ve S-100 (+) ilen, GFAP
ve CD68 (-) idi. Ameliyat sonrasi hastanin sikayetleri gecti.
Yapilan kontrol MR goriintileme normal bulundu. Olguda
klinik olarak tip 1 norofibromatozis 6ykisinin varlid,
norofibrom morfolojisinin saptanmasi, mevcut histopatolojik
ve immiunohistokimyasal bulgular ile olgu nérofibrom
zemininde gelismis MPSKT olarak degerlendirilmistir. Hasta
ameliyat sonrasi yedinci glinde taburcu edilerek klinik takibe
alind.

TARTISMA

NF1 otozomal dominant veya ebeveynlerden bagimsiz ve
rastlantisal olarak kendiliginden sonradan kazanilan (de

novo) mutasyona bagl gecis saglar ve gorilme sikligi 1/3000
- 1/4000 arasindadir (4,5,7). Olgularin yarisi sporadik olarak
ortaya ¢ikar ve mutasyon orani ¢ok yuksek olarak bilinir (4).
%50 olguda akraba etkilenmesi vardir. Diinyanin her bolge-
sinde gorilebilir ve erkek ve kadin etkilenme orani esittir (5).
Genetik problemin 17'nci kromozom tarafindan kodlanan
Norofibromin denilen supresdr proteinin bozukluguna bagh
oldugu kanitlanmistir (2,3,5,9). Norofibrom zemininde MPSKT
gelismesi hem NF1 (timor baskilayici gen) allellerinin inak-
tivasyonu, hem de 17’'inci kromozomda bulunan P53 timor
baskilayici genin inaktivasyonu ile birliktedir (9). MPKST
baslangici muhtemelen sinir buylime faktoriin (nevre growth
factor) duyarl hiicreleri siirekli ve anormal sekilde uyarmasi
sonucu gelisebilecegi distinllmektedir (9). En stk mensey
alma yeri siyatik sinirden sonra brakial pleksustur (9). Bizim
olgumuz da, tiimor sol brakial pleksus C6 kokiinden kaynakla-
niyordu. NF1 ile birlikte olan MPSKT'leri 20-29 yaslari arasinda
gorulurken, NF1 olmayan olgularin yas araligi 40-60 tir (2). Bu
olgu yas ve cinsiyet olarak da literatir ile uyumludur.

Norokutendz sendromlar cildi ve sinir sistemini tutan
hastalik grubu olup ayrica bircok organ sistemini de etkiler.
Sinir dokusu ve cilt dokusu embriyolojik hayatta ayni
germinatif tabakadan yani ektodermden koken aldiklari
icin bu hastaliklara dogumsal néroektodermal displaziler de
denilmektedir (4,5).

Cafe’ au lait lekeleri, periferik nérofibromalar, Lisch nodilleri,
koltuk alti bélgesinde cillenme, iskelet displazileri ve optik
gliomlarla karakterize bir tablodur (5,7). NF1’li geng yetiskin-
lerde en sik 6lim nedeni MPSKTdir. (7). Malin periferik sinir
kilifi timorleri saldirgan davranislari, yiksek oranda lokal tek-
rar edisleri, ve metastazlar ile bildirilmislerdir (3,7). Cerrahi
olarak ¢ikarilmalan halen bilinen en iyi tedavi yontemidir ve
tlimor kuglk, lokalize oldugu ve total cikarilabildigi durum-
larda sonuclari daha yiz guldiracidar. (1,3,5,8). Bununla
birlikte, makroskopik total cikarilsalar bile bolgesel tekrarlar
ve metastazlar olabilecegi akla gelmelidir (9). NF1 ile birlikte
olanlarda bolgesel tekrar orani ameliyat sonrasi 2-73. aylar-
da %48-75 arasidir. NF1'li hastalarda %39-65, NF1 ile birlikte

Sekil 1: A) Sol supraklavikiler bolgede gézlenen diizgiin yizeyli, lastik kivamindaki kitle. B) Karin bélgesinde cafe au lait lekeleri.
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(beyaz ok).
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olmayanlarda %16 oraninda uzak metastazlar gorilir. Kan
yoluyla yayihm akcigerler, yumusak doku, karaciger, adrenal
bezler, mediasten boslugu, beyin, overler ve bobreklere olabi-
lir. Sinir icine yayillim daha 6nce bildirilmekle birlikte, bolgesel
lenf bezlerine MPSKT yayilimina rastlanmamistir. Nérofibrom-
da malign degisim, niiksler ve uzak metastazlarla birlikte kot
prognozun habercisidir (9). Bizim olgumuz da yaptigimiz tara-
malar da uzak organ metastazlari yoktur. Olgu, kinik ve radyo-
lojik olarak NF1 ile uyumludur.

MPSKT nadir olan bir durum olmakla birlikte yumusak doku
sarkomlarinin en malign huylularindan bilinir. Periferik sinirin
noroektodermal kilifindan kdken almaktadir (4). Bu tir kotu
huylu patolojiler en siklikla NF1 hastalarinda goruldr.

Norokutendz sendromlar norofibromlar, schwannomlar,
MPNST, meningiomlar ve kafa ici gliomlar ile birlikte gorilir.
NF1 ayrica feokromasitom, nefroblastom, beyin timorleri,
rhabdomyosarkom gibi noral krest disi kotl huylu timorler
ile birlikte olabilmektedir (9). Omurilik tutulumu tipik olarak
spinal sinir koku timoriniin ekstramediller alana buyimesi
seklindedir.

NF1'li hastalarin yaklasik %40inda spinal timor gelismekte-
dir. Bunlarin da biyuk orani izole norofibromlar seklindedir
(6). Spinal timorlerin %2'den daha az bir orani semptomatik
oldugundan genellikle cilt lezyonlarina bagh rutin kontroller
esnasinda tespit edilirler. NF1’li hastalarin %2-29'unda MPSKT
olusumu sézkonusudur. Bazi kétd huylu doniisimler radyo-
terapiden veya yapilan cerrahiden sonra olusabilmektedir (9).
Radyoterapi ve kemoterapinin etkisi zayif olmasina ragmen,
retroperitoneal yayillim gosteren MPSKT'de Cisplatin ve Eto-
poside kombinasyonuyla iyi sonuglar bildirilmistir. Gallo ve
ark. ifostamid, Vinkristin ve Doksurobisin kombinasyonunun
etkinligini bildirmislerdir (2). Lezyon tarafindan tutulmus kok-
leri korumak ve ayirt etmek icin mikrocerrahi teknikler esastir.
Komsu kokler ve damarsal yapilarda tutulum varsa cerrahi is-
lem gii¢lesebilir (6). Bizim olgumuz da oldugu gibi hasta da
yasam kalitesini etkileyecek bir semptom veya organik bir
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bozukluk olmadigi siirece cerrahi girisim ile bu kitlelerin to-
tal olarak cikartilmasini ve takip edilmesinin uygun oldugunu
disinmekteyiz.
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