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Sinonazal inverted papillom:
Tek merkeze ait 38 olgunun degerlendirilmesi

A sinonasal inverted papilloma: an evaluation of 38 cases at a single center
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Amag: Bu caligmada, klinigimizde inverted papillom tanist
konulan hastalar gozden gecirildi ve klinik ve histopatolojik
ozellikleri sunuldu.

Hastalar ve Yéntemler: Hastanemizin Patoloji Anabilim
Dalrnda Ocak 2009 - Ocak 2016 tarihleri arasinda inverted
papillom tanist konulan toplam 38 hasta (31 erkek, 7 kadin;
ort. yas 52.2 yil; dagilim 16-84 yil) retrospeketif olarak incelendi.
Hastalarin klinik 6zellikleri, niiks ve malign doniisiim oranlar:

degerlendirildi.

Bulgular: Hastalarin 17’sinde sag taraf ve 18’inde sol taraf
tutulumu izlendi. Ug hastada iki tarafli cutulum vardi. Dért
hastada skuaméz hiicreli karsinom gelisti. Bu hastalarda
invaziv timére in situ karsinom ve degisen derecelerde
displazi eslik etmekteydi. Bir hastada ise, invaziv karsinom
olmaksizin siddetli displazi ve epitelde verritkéz hiperplastik
degisiklikler vardi. Malign déniisiim orani %10.5 olarak
bulundu.

Sonug: Calisma sonuglarimiz, sinonazal inverted papillomlarin
lokal agresif seyirli, nitks ve malign déniisiim potansiyelleri
olan neoplazmlar oldugunu géstermektedir. Bu nedenle, tedavi
radikal cerrahi olmalidir.

Anabhtar sézciikler: Inverted papillom; sinonazal papillom; skuamaz
hiicreli karsinom.

Schneiderian mukoza ektoderm kokenlidir. Birgok

ABSTRACT

Objectives: In this study, we review patients with an inverted
papilloma who were diagnosed in our clinic and present their
clinical and histopathological features.

Patients and Methods: A total of 38 patients (31 males,
7 females; mean age 52.2 years; range 16 to 84 years) who were
diagnosed with an inverted papilloma in the Department of
Pathology of our institution between January 2009 and January
2016 were retrospectively analyzed. Clinical characteristics of
the patients, recurrence and malignant transformation rates
were evaluated.

Results: Of the patients, 17 had right-sided and 18 had left-
sided involvement. Three patients had bilateral involvement.
A squamous-cell carcinoma developed in four patients. In these
patients, the tumor was accompanied by an iz situ carcinoma
and varying degrees of dysplasia. One patient had severe
dysplasia and verrucous hyperplastic changes without an
invasive carcinoma. The rate of malignant transformation was
found to be 10.5%.

Conclusion: Our study results show that sinonasal inverted
papillomas are neoplasms with local aggressive course and
potential recurrence and malignant transformation. Therefore,
treatment should be radical surgery.

Keywords: Inverted papilloma; sinonasal papilloma; squamous-cell
carcinoma.

lizere {i¢ morfolojik tipi vardir. Inverted papillomlar

benign ve malign neoplazm bu mukozadan gelige- stromal alana invajine olan epitelin proliferasyonu ile
bilir. Schneiderian papillomlarin inverted, onkositik olugur. Daha ¢ok 40-70 yas arasinda gortlir. Etyolojide
(kolumnar/silendrik) ve egzofitik (fungiform) olmak viral enfeksiyonlar su¢lansa da bu tiimorler ile iligkisi
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net olarak ortaya konamamigtir. Genellikle lateral nazal
duvardan gelisen bu tiimérler paranazal sinislere, orbita-
ya hatta intrakraniyal alana ilerleyebilir./! Nazal tutulum
olmadan paranazal sinislerde de inverted papillom gorii-
lebilmektedir.? Onceden izole nazal septum tutulumu
goriilen bir olgu bildirilmemis ise de son yillarda nazal
septum yerlesimli olgular bildirilmigtir.5

Epitelyal invajinasyonlar skuaméz veya respiratuar
epitelden olugabilir. Olgularin %10-20’sinde skuaméz
epitelde keratinizasyon, %5-10'unda degisen derecelerde
displazi goriilebilir.” Inverted papillomlar karsinomlara
doniigebilir. Skuamoéz hiicreli karsinom (SHK) disinda
verriik6z, mukoepidermoid, igsi ve berrak hiicreli kar-
sinomlar da tanimlanmistir. Literatiirde bir derleme
calismasinda 2000’den fazla inverted papillom olgusunda
910.7 malign degisim bildirilmistir.[)

Histolojik olarak tamamen benign de olsa bu timér-
lerin bilylime potansiyeli yiiksektir. Yitksek oranda niiks
bildirilmistir. Onerilen tedavi sekli lateral rinotomi ile
medial maksillektomi ve paranazal siniis mukozasinin
¢ikarilmasidir. Bu yontemle bile niiks yaklagik %20’dir./)
Bu ¢aligmada tek merkeze ait 38 inverted papillom olgu-
sunun klinik 6zellikleri, malign déniistim oranlar: deger-
lendirilmigtir.

HASTALAR VEYONTEMLER

Hastanemiz Patoloji Anabilim Dal’nda Ocak 2009
- Ocak 2016 tarihleri arasinda inverted papillom tanis:
konulan hastalar retrospektif olarak tarandi ve ¢aligmaya
toplam 38 hasta (31 erkek, 7 kadin; ort. yag 52.2 y1l; dag-
lim 16-84 yil) dahil edildi. Hastalarin demografik 6zel-
likleri ve tiimériin yerlesim yeri belirlendi ve eslik eden
displazi ve malignite y6ninden siniflandirildi, malign
doniigiim oranlar: degerlendirildi.

BULGULAR

Hastalarin 17’sinde sag taraf, 18inde sol taraf tutu-
lumu izlenirken, tG¢iinde iki tarafli tutulum vardi. Yirmi
alt1 hastada sadece nazal kavitede, sekiz hastada nazal
kavite ve maksiller sintste, bir hastada nazal kavite
ve frontal siniiste timor izlenirken, iki hastada nazal
kaviteye ek olarak birden fazla paranazal siniiste timor
gozlendi. Bir hastada nazal kavite ve maksiller siniis yam
sira orbita tutulumu vard: (Tablo 1).

Tiumorlerde tipik olarak stromal alana invajine
olan epitelin proliferasyonu gézleniyordu (Sekil 1, 2).
Niiks yedi hastada (%18.4) gozlendi. Bu hastalarda
endoskopik siniis cerrahisi ile eksizyon uygulanmisgti.
Cerrahi sonrasi ortalama 24.3 ayda (dagilim 3-72 ay)
niks geligti. Tumor, alt: hastada ayni yerlesim yerinde
tekrarlarken, bir hastada timorin ilk yerlesim yeri
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olan sol nazal kaviteye ek olarak maksiller siniiste de
gelismigti.

Hastalarin dérdiinde (%10.5) inverted papillomda
malignite gelisimi izlendi (Sekil 3). Malignite SHK
seklinde olup hastalarin hepsi erkek idi. Invaziv timére
epitelde in situ karsinom ve degisen derecelerde displazi
eslik etmekteydi. Malignite saptanan hastalarin ortalama
yast 59.6 (dagilim, 46-76) yil olup, malignitesi olmayan-
lara kiyasla (53.4 yil) daha yiksekti. Malignite izlenen
dort olgunun gl sag taraf, biri sol taraf yerlesimliydi.
Tiumoérlerin tgli orta derecede, biri ise iyi diferansiye
olarak degerlendirildi. Tki hastada timér nazal kavitede
sinirli iken, bir hastada maksiller siniise, diger hastada ise
maksiller siniise ve orbita tabanina uzanmaktaydi. Dért
hastada invaziv timoér olmadan, epitelde displastik degi-
siklikler vard: (Sekil 4). Displazi bir hastada hafif, iki
hastada orta derecede, bir hastada ise siddetliydi. Siddetli
displazi bulunan hastada ek olarak epitelde verrikéz
hiperplastik degisiklikler dikkati ¢ekiyordu.

TARTISMA

Diinya Saglik Orgiitii (DSO), inverted papillom-
lar1, “epitelin stromaya invajine oldugu ve burada pro-
liferasyon gosterdigi, Schneiderian membran kokenli
papillom” olarak tanimlamistir.®! Epitel stromaya dogru
invajinasyon gosterir ve intakt bazal membrani vardir.
Inverted papillom primer nazal tiimoérlerin %0.5-4ini
olugturur.® Erkek/kadin orani 3/1 ile 5/1 arasinda degis-
mektedir.”! Calismamizda bu oran 4.4/1 (dagilim, 31/7)
idi. Hastalarin yaklasik %5’inin iki tarafli oldugu belir-
tilmektedir.”) Bu tiimérler en sik lateral nazal duvarlarda
gorulir. Sag ve sol nazal kavite esit oranda tutulur-
ken, azalan oranlarda sirasiyla etmoid, maksiller, frontal
ve sfenoid siniisler tutulur.’” Paranazal sinis tutulumu
genellikle primer timoriin yayilimi ile ortaya ¢ikmak-
tadir. Ancak seyrek olarak izole sfenoid sinis tutulumu
bildirilmistir.”) Onceleri nazal septumun primer tutulum
yeri olmadig: bildirilmis ise de son yillarda nazal septum
yerlesimli olgular da bildirilmistir.®* Olgularimizda sep-
tum yerlesimi gortilmedi. Nazal kaviteye ek olarak sekiz
hastada maksiller sintste de tiimor vardi. Bir hastada orbi-
taya uzanim saptand.

Inverted papillomlarin etyolojisi net olarak orta-
ya konamamigtir. Human papilloma viris (HPV)iin
patogenezde roli oldugu disiintilmektedir."! Human
papilloma viriis enfeksiyonunun, ¢ok basamakli timér
gelisimi mekanizmasinda erken dénemde roli oldugu,
ek genetik degisiklikler ile inverted papillom geligimi
ve sonrasinda displazi ile karsinoma doéniisim olabi-
lecegi belirtilmigtir."? Bir meta-analizde 76 ¢aligma-
nin sonuglar: derlenmis ve farkli cografik bolgelerden
1956 olguda farkli caligma yéntemleri ile %37.8 HPV

pozitifligi saptanmistir.’Y Kronik enflamasyon, sigara,
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Tablo 1

Hastalarin klinikopatolojik 6zellikleri

No Yag/Cinsiyet

Tumoriin yerlesim yeri

Ek ozellikler

1 61/E Sag nazal kavite, maksiller sinis

2 46/E Sag nazal kavite

3 55/E Sol nazal kavite, sol maksiller siniis, orbita
4 76/E Sag nazal kavite

5 60/E Sag nazal kavite, etmoid ve frontal siniis
6 50/E Sag nazal kavite ve maksiller siniis
7 54/E Sol nazal kavite, sol maksiller siniis
8 54/E Sag ve sol nazal kavite

9 42/E Sol nazal kavite

10 58/E Sol nazal kavite ve maksiller sins,
11 53/E Sag ve sol nazal kavite

12 46/E Sol nazal kavite

13 46/E Sag nazal kavite

14 63/E Sag ve sol nazal kavite

15 50/K Sol nazal kavite ve maksiller siniis
16 55/E Sol nazal kavite

17 36/E Sol nazal kavite

18 60/K Sag nazal kavite, maksiller ve sfenoid sints
19 16/E Sol nazal kavite, maksiller siniis
20 64/E Sol nazal kavite ve frontal sints

21 51/E Sag nazal kavite ve maksiller siniis
22 42/E Sag nazal kavite ve maksiller siniis
23 75/K Sol nazal kavite
24 67/E Sol nazal kavite
25 70/E Sol nazal kavite
26 36/E Sol nazal kavite

27 49/K Sol nazal kavite
28 21/K Sol nazal kavite

29 47/E Sol nazal kavite
30 57/E Sag nazal kavite

31 77/K Sag nazal kavite

32 44/E Sag nazal kavite

33 77/E Sag nazal kavite
34 53/E Sol nazal kavite

35 62/K Sag nazal kavite

36 84/E Sag nazal kavite

37 45/E Sag nazal kavite

38 58/E Sag nazal kavite

In situ ve invaziv SHK

In situ ve invaziv SHK, displazi

In situ ve invaziv SHK, displazi

In situ ve invaziv SHK, displazi
Verriikéz hiperplastik degisiklikler, siddetli displazi
Orta derecede displazi

Niiks, 72. ayda ve orta derecede displazi
Niiks 14. ayda ve hafif displazi,

Niks, 18. ayda

Niks, 31. ayda

Niks, 14. ayda

Niiks, 18. ayda

Niiks, 3. ayda

REAH + enflamatuvar nazal polip
Enflamatuvar nazal polip

Enflamatuvar nazal polip

Fungal hifler

SHK: Skuaméz hiicreli karsinom; REAH: Respiratuar epitelyal adenomatoid hamartom.

mesleki aerosol ve toz maruziyeti de etyolojide sug-
lanmaktadir. Daha o6nce Epstein-Barr viris enfeksi-
yonunun sinonazal inverted papillom gelisiminde roli
oldugu diiginilse de son dénemde 6neminin olmadig:

belirlenmigtir.%

Niiks, ilk tedaviden sonra, ¢cogunlukla ayni yerlesim
yerinde, ortalama 31 ayda ortaya ¢ikmaktadir."¥ Cerrahi
tedavinin sekli ile niiks oranlari yakindan iligkilidir.
Ortalama niiks orani %25.3 olmakla birlikte, en yiiksek
ntiks orani (%50) non-endoskopik endonazal yaklagim
uygulanan olgularda goriilirken en disik niks (%10)
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Sekil 1. Stromaya dogru invajinasyonlarla biyliyen degisik
boyutlarda epitelyal hiicre adalar: (H-E x 100).

endoskopik ve agik cerrahinin kombine uygulandigi
olgularda goérilmektedir.’® Hastalarimizin yedisinde
(%18.4) niks vardi. Bu hastalarda endoskopik siniis
cerrahisi ile eksizyon uygulanmigti. Niiks ortalama 24.3
ay sonra geligmisti. Tumoér alti hastada ayni yerlesim
yerinde tekrarlarken, bir hastada ilk yerlesim yeri olan sol
nazal kaviteye ek olarak maksiller siniiste de gelismisti.
Niiks sikliginin esas olarak cerrahi tipine bagli oldugu
bilinse de ilk cerrahi sonras: sigara igmeye devam eden-
lerde ¢ok odakli niiksler oldugu bildirilmigtir.'® Ayrica
frontal ve sfenoid sinis yerlesimli tiimorlerde niiks orani-
nin daha yiiksek oldugu bildirilmigtir.") Bunun cerrahi
teknigin uygulama zorlugu nedeniyle olmas: muhtemel-
dir. Niksi 6ngdérmede patognomonik histolojik bulgu
yoktur. Ancak belirgin hiperkeratozis, skuaméz epitelde
hiperplazi ve artmig mitotik indeks niiks riskini artir-
maktadir.!¥ Ayrica artmig Ki-67 proliferasyon indeksi,

(H-E x 400).
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Sekil 2. Stromada hafif lenfositik infiltrasyon izlenmektedir
(H-E x 200).

bazal hiicrelerde sitokeratin 14 ekspresyon kaybi, artmig
prolifere edici hiicre niikleer antijeni ekspresyonu da niiks
riskinin yiiksek oldugunu gosterebilir.'¥

Inverted papillom ile iliskili kanser azalan siklikta
SHK, verriikoz karsinom ve adenokarsinom ile olmak-
tadir. Hastalarimizin %10.5’inde malignite gelismis olup
timi SHK idi. Literatiirde inverted papillomda bildirilen
malign doniigim oranlar: degisken olup genellikle %5-10
arasindadir.®'7 Inverted papillomda kanser ic sekilde
karsimiza ¢ikabilir: (i) papillom igerisinde invaziv timér
adasi, (i) papilloma ile ayni anda senkron karsinom
bulunmasi ve (7ii) inverted papilloma eksizyon yerinde
metakron karsinom gelismesi.™®! Literatiiriin gozden
gecirildigi bir ¢aligmada malignite, olgularin %7.1inde
senkron, %3.6’sinda metakron olarak bildirilmistir.[!
Malignite bizim hastalarimizin tamaminda senkron

|t o

Sekil 4. Nisp
komsulugunda polarite kayb1 bulunan, atipik hiicrelerin
izlendigi displastik epitel (H-E x 200).




Arik ve ark. Sinonazal inverted papillom: Tek merkeze ait 38 olgunun degerlendirilmesi 11

olarak gorildi. Caligmamizda maligniteye dénigim
saptanan hastalarin yas ortalamasi, malignite olmayan
hastalara kiyasla daha yiksekti ve tiimi erkek hastalard:.
Literatiirde de yas ortalamasi, senkron olarak malignite
gorilen olgularda 60 yas, malignite gorilmeyenlerde
ise 50 yas olarak bildirilmistir. Kadin hastalarda malign
degisim nadiren bildirilmigtir.[!

Verriik6z hiperplazi, bas boyun bélgesi mukozasinda
prekanser6z lezyonlardan biri olarak kabul edilmektedir.
Literaturde ilk olarak florid papillomatozis olarak adlan-
dirilan bu degisikliklerin en sik oral kavitede gorildigi
bildirilmigtir."® Bu degisiklikler bizim hastalarimizin
sadece birinde saptandi. Paranazal siniislerde bu lezyon-
lar Schneiderian papillomlara eslik edebilir. Bu olgularin
%29’unda verriikoz karsinom, %66’sinda epitelde displazi
ve %10'unda ise tipik SHK lezyona eslik etmektedir.l'¥)
Bizim hastamizda da verriik6z hiperplastik degisikliklere
epitelde siddetli displazi eslik etmekteydi. Bu hastada
karsinom geligimi gértilmedi.

Inverted papillomlarda malignite gelisimine neden
olan faktorler bilinmemektedir. Prekanseréz inverted
papillom olgularinda epidermal biyime faktori resep-
térd ve transforme edici biyime faktori alfa seviye-
lerinin yiiksek oldugu bildirilmigtir.™ Histopatolojik
olarak eozinofil lokositlerin azlif1 ve plazma hiicre
varliginin malignite geligimi ile iligkili olabilecegi
belirtilmektedir.?®) Human papilloma viriisin varlig1 ve
p53 asir1 ekspresyonu inverted papillomda malign doni-
simiin gostergesi olabilir.?Y Ancak p53 agir1 ekspres-
yonunun genellikle HPV negatif olgularda gorildigi
belirtilmistir.??

Sonug olarak, inverted papillom, tek tarafli nazal
polipozise benzer semptomlar veren, benign bir timoér-
diir. Niiks egilimi ve malign déntsim potansiyeli vardur.
Tedavide komplet cerrahi eksizyon gereklidir. Halen
malign dénigim veya niiks riskini net olarak yansitan
histolojik veya biyolojik belirte¢ bulunamamistur.
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