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ENDOMETRIUMA SINIRLI NOROENDOKRIN
KARSINOM VAKASI
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Ozer

Néroendokrin karsinomlar siklikla akcigerlerde ve gastrointesti-
nal sistemde goriilen, kadin genital sistemini nadiren tutan tiimor-
lerdir. Genital sistemde her organda goriilebilmekle birlikte en sik
serviks ve overler etkilenmektedir. Endometriumun primer noroen-
dokrin karsinomu ise son derece nadir goériilmektedir. Oldukga agre-
sif bir seyir gosteren bu tiimérde tani aninda yaygin hastalik saptan-
ma ihtimali oldukga yiiksektir ve buna bagli olarak da prognoz
oldukga kotiidiir. Nadir goriilmesi nedeniyle cerrahi ve adjuvan
tedavi yaklagimlar: konusunda tam bir fikir birligi mevcut degildir.
Burada nispeten gen¢ yasta saptanan, tan1 aminda endometriuma
sinirl olan primer bir noroendokrin karsinom vakasi sunulmus ve
hastaligin orijini, klinik ozellikleri, tan1 ve tedavi yaklasimlari
tartigtmstur.

Anahtar Kelimeler: Noroendokrin karsinom, Kiiciik hiicreli karsi-

nom, Kadin genital sistemi, Endometrium, Endometrial kanser.

Neuroendocrine carcinomas are most commonly detected in
lungs and gastrointestinal system and are rarely seen in female geni-
tal tract. Although all sites of female genital system may be involved,
most common genital primaries are uterine cervix and ovaries.
Nevertheless, primary endometrial neuroendocrine carcinoma is an
extremely rare neoplasm which has an aggressive course with a high
tendency of extrauterine spread at the time of diagnosis. The progno-
sis is considerably poor accordingly. Optimal surgical and adjuvant
therapeutic options have not been clarified yet due to its rarity. In this
article, a relatively young case with neuroendocrine carcinoma con-
fined to endometrium is reported and the origin of disease, its clinical
features, diagnostic, and therapeutic options are discussed.

Key Words: Neuroendocrine carcinoma, small cell carcinoma,
female genital tract, endometrium, endometrial cancer.

Giris

Noroendokrin (NE) karsinomlar ya da diffiiz no-
roendokrin sistem neoplazileri siklikla akcigerlerde
ve gastrointestinal sistemde goriilen tiimorlerdir. Ka-
din genital sistemini nadiren tutarlar ve bu durumda
en sik etkilenen organlar serviks ve overlerdir. Bunlar
digindaki lokalizasyonlarda da sporadik olarak jine-
kolojik néroendokrin tiimor vakalari bildirilmistir
(1). Kadin genital sisteminde gelisen bir NE karsinom
tanis1 koyabilmek i¢in deneyimli bir patologa ihtiyag

vardir ve nihai taniya ulasabilmek i¢in genellikle im-
miinhistokimyasal inceleme gerekir (2).

Endometriumun primer kiigiik hiicreli NE karsi-
nomu son derece nadir goriiliir. Oldukca agresif bir
seyir gosteren ve sistemik yayilim egilimi ytiiksek
olan bu hastalikta prognoz da oldukca kétiidiir (3).
Nadir goriilmesi nedeniyle de en uygun primer ve
adjuvan tedavi modaliteleri kesin olarak ortaya kona-
mamistir.

Burada endometriuma smurl bir NE endometrial
karsinom vakas1 sunulmus ve bu hastaligin orijini,
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klinik ozellikleri, taru yaklasimlari, tedavi segenekleri
ve prognostik faktorler tartisilmistir.

OLGU SUNUMU

40 yasinda, evli, 2 cocuklu bir hasta 4 aydir devam
eden ve menometroraji tarzinda olan anormal vajinal
kanama sikayetiyle ile klinigimize bagvurdu. Ozgegc-
misinde bir 6zellik olmayan hastani pelvik muayene-
si ve transvajinal ultrasonografisi normal smirlarda
idi. Olas1 bir endometrial patolojiyi ortaya koyabil-
mek amaciyla hastadan Karman aspirasyonu ile en-
dometrial biyopsi alindi. Bu biyopsinin patolojik in-
celeme sonucu endometriumun NE diferansiyasyon
gosteren kiiglik hiicreli karsinomu seklinde rapor
edildi. Bu karsinomun endometriuma metastaz yap-
mis olma ihtimali son derece diisiik olmasina ragmen
olas1 bir primer odag1 saptayabilmek i¢in abdomen
ve toraks bilgisayarli tomografi ile tarands, fakat eks-
tragenital bir odak saptanamadi.

Hastada laparotomi ile cerrahi evreleme yapilma-
sina karar verildi. Cerrahi sirasinda yapilan abdomen
ve pelvis eksplorasyonunda gros olarak anormal bir
bulguya rastlanmadi. Total abdominal histerektomi,
bilateral salpingo-ooforektomi, bilateral pelvik-para-
aortik lenf nodu diseksiyonu ve infrakolik omentek-
tomi yapildi. Bu spesmenlerin patolojik incelenmesi
sonucunda rezidii tiimoral lezyonun sadece endo-
metriumda bir odakta oldugu, bagka bir bolgede tu-
tulum olmadig1 saptand: ve hastaligin FIGO evre 1a
endometrial NE karsinom oldugu rapor edildi. Posto-
peratif donemde yapilan idrar tetkikinde 5-hidroksi-
indol asetik asitin mevcut olmadig: goriilerek viicut-
ta bagka bir NE karsinom odag1 olmadig1 konfirme
edildi. Cerrahi evrelemenin sonucunda ¢ok erken ev-
re bir NE karsinom tanis1 konmus olmasina ragmen
hastaligin oldukca agresif bir seyir gosterebilecegi
diisiiniilerek viicudun diger bélgelerini tutan NE kar-
sinomlarda uygulanan etoposid + sisplatin kombine
kemoterapisi 6 kiir verildi. Tedavi bitiminden sonra
yaklasik ikinci yili dolan hasta sorunsuz ve niikssiiz
bir durumda izlenmeye devam etmektedir.

TARTISMA

NE karsinomlar diffiiz néroendokrin sisteme ait
endokrin hiicrelerden koken alir. Diffiiz néroendok-
rin sistem merkezi ve periferik sinir sisteminde ve en-
dokrin organlarda mevcut olan bir takim hiicrelerden

ibarettir. Bu hiicreler norotransmitter ve hormon sek-
linde fonksiyon gosteren ¢ok sayida maddeyi tiretir-
ler (4).

Kadin genital sistemindeki NE karsinomlarin ko-
keni konusunda tartismalar mevcuttur. Bir¢ok genital
organda oldugu gibi endometrial dokuda da NE hiic-
relerin varlig1 ortaya konmustur ve endometriumda
gelisen NE karsinomlar bu hiicrelerden kdken alabilir
3)-

Endometrial NE karsinom gelistiren hastalarin
klinik prezentasyonu postmenopozal kanama, meno-
raji, metroraji, menometroraji, ovaryan veya tubal ya-
yilima bagl adneksial kitle ve metastatik odaklara
bagl agr1 seklinde olabilir (3). Ayrica tiimor hiicrele-
ri tarafindan serotonin, histamin, bradikinin, prostog-
landinler ve katekolaminler gibi biyolojik olarak aktif
maddeler salgilanabilir. Hiicre i¢indeki norosekretu-
ar graniillerde bulunan bu maddelerin salgilanmasi
ile vazomotor semptomlar, intestinal hipermotilite ve
astim benzeri klinik tablo ortaya ¢ikabilir (1). Bizim
hastamizda biyolojik aktif maddelerin salmnimi ile
iligkili belirtiler yoktu ve tek bagvuru sikayeti meno-
metroraji idi.

Hastalik 30 yas gibi nispeten geng hastalarda da
rapor edilmis olmasina ragmen endometriumun NE
karsinomu vakarlindan olusan 16 hastalik bir seride
hastalarin ilk tan1 anindaki ortalama yaslar1 57,4 idi
(3). Bizim hastamiz ise 40 yasinda tan1 almist1 ve NE
endometrial karsinom i¢in nispeten erken kabul edi-
lebilecek bir yastayda.

Endometrial NE karsinom vakalarinin %60tan
fazlasinda ilk cerrahi sirasinda uterus disina yayilim
oldugu saptanir. Bu yayilim bdlgeleri arasinda abdo-
men, adneks, vajen ve lenfatikler sayilabilir. Endo-
metriumda sik goriilen kanser tiplerinin aksine hasta-
larin yaridan fazlasinda tan1 aninda ileri evre hastalik
s6z konusudur. Tiimér genellikle uterus icinde bii-
yiik kitleler olusturur ve myometriumu invaze etme
egilimindedir (3). Genel egilimden farkli olarak bizim
hastamizda timor tani1 aninda uterus disma ¢ikma-
must1, hatta myometrial invazyon dahi yapmamuisti ve
biiytik bir kitle mevcut degildi.

NE karsinomlar kadin genital sisteminde nadiren
goriildiikleri icin patolojik inceleme deneyimli bir pa-
tolog tarafindan yapilmazsa kolaylikla atlanabilirler.
Eskiden bu tiimoériin tanisinda hiicrelerin giimiis tuz-
larma olan afiniteleri kullanilirdi. Giintimiizde ise da-
ha ¢ok hiicre i¢cindeki nérosekretuar grantillerde bulu-
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nan spesifik maddelerin immdiinhistokimyasal yon-
temler kullanilarak saptanmasiyla tan1 konmaktadir
4).

Giiniimiizde endometrial NE karsinomlarin teda-
visinde tizerinde fakir birligine varilmis bir yaklasim
mevcut degildir. Erken evrede iken tani almis hasta-
larda cerrahi, radyoterapi veya bunlarin kombinasyo-
nu genellikle uygulanan tedavi yaklagimlaridir. Daha
ileri evrelerde tani alanlarda ise cerrahi, kemoterapi
ve radyoterapinin degisik kombinasyonlar: kullanila-
bilir, ama bu agresif tedavi yaklasimlarina ragmen
sagkalim oranlar1 yiiz giildiiriicii olmaktan uzaktir.
Akcigerdeki NE karsinomlarin tedavisine benzer se-
kilde endometrial NE karsinomlarda da en sik kulla-
nilan kombine kemoterapi uygulamasi sisplatin +
etoposid seklindedir. Literatiirde bir somatostatin
analogu olan oktreotidin kullanimu ile remisyon sag-
lanan refrakter bir vaka rapor edilmis olmasina rag-
men rekiirren hastalik varliginda bahsedilen tedavi-
lerden hicbiri etkin olamamaktadir (6).

Agresif seyir egilimi nedeniyle endometrial NE
karsinomlarin prognozu oldukca kétiidiir ve ¢ogun-
lukla ileri evrede tani konmasma bagh olarak da
medyan sagkalim sadece 12 ay ile smirhdir (3). Bu-
nunla birlikte daha erken evrelerde tani konan hasta-
larda %64 kadar yiiksek 5 yillik sagkalim olabilecegi
rapor edilmistir (5). Bundan &tiirii prognoz tani anmn-
da hastaligin evresi ile yakin iligkili gibi durmaktadar.

Sonug olarak NE karsinomlar endometrium da
dahil olmak tizere kadin genital sisteminin herhangi
bir yerinde goriilebilen tiimorlerdir, ama tanisal giig-
liikkler nispeten sik goriilmektedir. Genital organlarin
birinde NE karsinom saptanmasi durumunda mutla-
ka ekstragenital bir primer odak var olup olmadig:
yoniinden tarama yapilmalidir. Bu kapsamda 6zellik-

—

le akcigerler ve gastrointestinal sistem dikkatli bir se-
kilde aragtirilmalidir. Nadir goriilen tiimdrler olmala-
rindan 6tiirii optimal tedavi yaklasimi hentiiz tam ola-
rak ortaya konamamis olmasina ragmen cerrahi, ad-
juvan kemoterapi ve bazen de radyoterapiyi iceren
multimodal tedavi uygulamalar:i Snerilmektedir.
Cerrahi yaklasim evreleme cerrahisi seklinde olmali-
dir, bu sayede farkli evrelerdeki hastaligin nasil sey-
rettigi konusunda daha fazla bilgi elde edilebilir. Bu-
giin icin belirtilen tedavi seceneklerine ragmen prog-
noz halen oldukga kétiidiir ve daha iyi sonuglar elde
edebilmek i¢in yeni tedavi alternatifleri gelistirilmeli-
dir.
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