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SERVIKSIN KUCUK HUCRELI NOROENDOKRIN TUMORU
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Ozer

Serviksin kii¢tik hiicreli noroendokrin tiimorleri tiim servikal
malignitelerin %2-5'lik kiigiik bir boliimiinii olusturur. Oldukca agre-
sif davranus sergilerler, sik ve erken metastaz yapma egilimindedirler.
Tedavisinde net bir goriis birligi saglanamamistir ancak multimodal
tedavi uygulanmas: sarttir. Radikal histerektominin rolii net biline-
memekle birlikte kombine radyokemoterapi anahtar y&netimdir.
Kemoterapotik olarak sisplatin-etoposid ya da vinkristin-adriamisin-
siklofosfamid tedavileri uygulanir. Bes yillik sagkalim %0-30 arasinda
degiskenlik gosterir.

Anahtar Kelimeler: Kiiciik Hiicreli Noroendokrin Tamor,
Serviks; Prognoz.

Small cell neuroendokrin tiimérs of cervix is 2-5%of all cervical
malignancies constituting a small portion that exhibit highyl agressive
behavior and early metastasis. No clear consensus exists regarding the
therapy besides the implementation of multimodal treatment. The
role of radical hysterectomy is not known clearly but combined
radiochemotherapy is the key treatment combination. As a chemo-
therapeutic cysplatin-etoposide or vincristin-adriamisin-cyclophos-
phamide combinations are initiated. Five years survival rate varies
between %0-30.
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GiRis

Serviksin kii¢lik hiicreli néroendokrin timorleri
tiim servikal malignitelerin %2-5 ini olusturan olduk-
ca nadir bir tipidir. Ilk kez 1957 yilinda tanimlanmis-
tir. Histolojik yapist serviksin sik goriilen skuamoéz
hiicreli ya da adenokarsinomundan farkli olup daha
¢ok akcigerin kiiciik hiicreli karsinomuna benzer.

Serviksin kii¢lik hiicreli néroendokrin tiimérleri-
nin bazilar kiiciik hiicreli olmayan tiplerle birlikte
goriilebilir. Tiim kiigiik hiicreli karsinomlar arasinda
en agresif davrananmidir. Diinya Saglhk Orgiitii
(WHO,) tarafindan yapilan tiimérlerin histolojik sinif-
lamasinda yine akcigerin kiiciik hiicreli karsinomu ile
ayni smiflamaya dahil edilmistir. Bu tiimor oldukga

agresifdir ve multimodal tedavilere ragmen serviks
karsinomlar1 arasinda en kétii prognoza sahip olani-
dir. Serviksin kii¢iik hiicreli ndroendokrin karsinomu
erken ve sik metastaz yapar. Lenf diiglimlerine ve
lenfovaskiiler alana invaze olabildigi gibi hematojen
yolla uzak metastaz da yapabilir. Histolojik yap1 ve
davranus olarak kiiciik hiicreli akciger karsinomuna
benzer. Akcigerin kiiglik hiicreli karsinomunda
%50’ye varan oranlarda beyin metastazi izlenir ve ba-
z1 metaanalizlerde proflaktik kranial radyoterapinin
sagkalimi uzattig1 goriilmiistiir. Ancak serviksin kii-
¢lik hiicreli néroendokrin tiimoérlerinde bdyle rutin
bir uygulama s6z konusu degildir. Zaten beyin me-
tastazli hastalarda éncelikle hematojen yolla akciger
metastazi da oldugu izlenmistir.

Gelis tarihi: 19/09/2011 Kabul tarihi: 03/10/2011

1Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim Dali, IZMIR

2Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Genel Cerrahi Anabilim Dali, IZMIR
3Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dali, 1ZMIR

fletisim: Dr. M. Cosan Terek

Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim Dali, iZMIR

E-posta: mustafa.cosan.terek@ege.edu.tr




Sekil 1-N6roendokrin serviks timoérd. Sinaptofizin X 20

Tumor gapi, sigara, evre, derin stromal invazyon
ve karsinom tipinin yalnizca noroendokrin kiigiik
hiicreli olmas1 prognozu kétiilestirebilir. Serviksin
kiiciik hiicreli néroendokrin karsinomunda uzun sii-
reli sagkalim yalnizca sinirli hastalig olanlarda olasi-
dir. Beg yillik sag kalim ortalama %0- 30 arasinda de-
gisir. FIGO simiflamasina gore evre 1B kiiciik hiicreli
néroendokrin karsinomda 5 yillik sagkalim oramn
%50-60 iken bu oran evre 1B skuamoz hiicreli karsi-
nomda %90"dur.

Evre 1B ve tiimor ¢ap1 4 cm den kiigiik ise sagka-
Iim artmakta iken evre 1B den ileri ve 4 cm den biiyiik
¢apa sahip yada lenf diigiimii pozitifligi saptanan has-
talarda uzun sagkalima sahip degildir. Patolojik ve
histolojik incelemelerde hiicreler karakteristik olarak
lenfositten 2-3 kat daha kiigtiktiir ya da caplar1 14-21
mikrometre arasindadir. Hemotoksin-eozin ile yapi-
lan boyamalarda tiimor hiicrelerinde hiperkromatik
niikleus, azalmus sitoplazma, niikleolusun yoklugu ya
da silinmigligi, sik mitoz ve nekroz izlenir. Immuno-
histokimyasal olarak sinaptofizin, kromogranin, CD
56, noron spesifik enolaz pozitifligi ise destekleyicidir.
Bu belirteclerin pozitif saptanmasinin sagkalima etki-
siz oldugu izlenmis ve uzun sagkalim olanlarda da
kromagranin pozitifliginin saptandig: bildirilmistir.

Tedavi protokoliinde net bir goriis birligine vari-
lamamuistir. Baslangi¢ olarak hangi hastaya radikal
histerektomi yapilacag1 ya da kombine kemoterapi-
radyoterapi verilecegi belirsizdir. Kombine kemote-
rapi-radyoterapi serviksin kiigiik hiicreli néroendok-
rin karsinomunda son zamanlardaki anahtar yone-
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timdir. Cerrahinin rolii net bilinmemektedir. Cerrahi
tedavi sonrast %50 e varan oranlarda pelvis dist
niiksler gozlenir. Niikslerin erken olmasi ve 6nemli
bir béliimiiniin pelvis disinda goriilmesi nedeni ile
sistemik tedavi gerkmektedir. Cerrahi tedavi sonrasi
verilen bu sitotoksik tedavi prognozu olumlu yoénde
etkiler. Sitotoksik olarak sisplatin-etoposid veya vin-
kristin-adriamisin-siklofosfamid rejimleri uygulanir.

OLGU SUNUMU

42 yasinda hasta gebelik 2 parite 2, vajinal kanama
ve akint1 yakinmalari ile klinigimize bagvurdu. Jine-
kolojik muayenesinde spekulumda serviks én dudak-
ta yaklasik 2 cm ¢apinda kanamali, eroziv alan tespit
edildi. Tuge vajinalisde uterus normal cesamette ve
her iki adneks normal palpe edildi; serviks normalin
2 kat1 biiyiikliigiinde idi. Tiim batin tomografisinde
serviks boyutlar1 artmis ve i¢ yap1 heteroekojen gorii-
niimde izlendi. CA125: 23 mU/mL, diger laboratuar
bulgular1 olagan bulundu. Kolonoskopide patoloji iz-
lenmedi. Yapilan fraksiyone kiiretaj sonucu serviksde
kii¢lik hiicreli néroendokrin karsinom ve uterin kavi-
tede basit atipisiz endometrial hiperplazi saptandu.

Hasta elektif sartlarda laparotomiye alindi. Modi-
fiye radikal histerektomi ve pelvik lenf diigtimii di-
seksiyonu yapildi. Patoloji sonucu serviks kiigiik hiic-
reli karsinom ve adenokarsinom,uterusta ise basit ati-
pisiz endometrial hiperplazi saptandi. Adneksial pa-
toloji yoktu. Alinan lenf nodlarinda metastaz saptan-
mad1. Timor 2 cm ¢apinda idi, 13/20 mm servikal in-
vazyonu mevcuttur. Vajen smirinda timér saptan-

Sekil 2-N6roendokrin serviks timoérd. Kromagranin X 20.
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Sekil 3-Noéroendokrin serviks timérd . HE X 4

madi. Immunohistokimyasal olarak sinaptofizin, kro-
mogranin ve CD 56 pozitif saptand. Ki-67 %100 po-
zitif bulundu. Hasta multidisipliner jinekolojik onko-
loji konseyinde goriisiildii, metastaz agisindan tiim
viicut pozitron emisyon tomografisi istendi ve ¢ekim
sonucu kalint1 tiimér ya da metastaz ile uyumlu bul-
gu saptanmadi. Sisplatin —etoposid kemoterapi teda-
visi baglandu.

TARTISMA

Serviksin kii¢lik hticreli noroendokrin timorleri
tiim servikal malignitelerin %2-5 ini olusturan olduk-
¢a nadir bir tipidir ve gesitli servikal kanserler arasin-

Sekil 4-Noéroendokrin serviks tumért HE X 20

da en kotli prognoza sahiptir. Sik ve erken metastaz
yapma egilimindedir. Lenf diigtimlerine ve lenfovas-
kiiler alana invaze olabildigi gibi hematojen yolla
uzak metastaz da yapabilir. Histolojik yapis1 ve dav-
ranist diger serviks karsinomlarina degil de akcigerin
kiiciik hiicreli karsinomuna benzer. Serviksin kiigiik
hiicreli néroendokrin karsinomunda uzun siireli sag
kalim yalnizca smirli hastaligi olanlarda miimkiin-
diir. Evre 1B ve tiimor ¢ap1 4 cm den kiigiik ise sag ka-
Iim artmakta iken evre 1B den ileri ve 4 cm den biiyiik
capa sahip ya da lenf digiimii pozitifligi saptanan
hastalarda uzun sag kalima sahip degildir. Bes yillik
sag kalim ortalama %0- 30 arasinda degisir. FIGO s1-
niflamasina gore evre 1B kiigiik hiicreli néroendokrin
karsinomda 5 yillik sag kalim oram %50-60 iken bu
oran evre 1B skuamdz hiicreli karsinomda %90’dar.

Hemotoksin-eozin ile yapilan boyamalarda timor
hiicrelerinde hiperkromatik niikleus, azalmis sitop-
lazma, niikleolusun yoklugu yada silinmisligi, stk mi-
toz ve nekroz izlenir. Immunohistokimyasal olarak
sinaptofizin,kromogranin,CD 56, ndron spesifik eno-
laz pozitifligi ise destekleyicidir.

Nadir goriilmesinden 6tiirii arastirmacilar tarafin-
dan baslangi¢ tedavisi net olarak belirlenememistir
ancak multimodal tedavi uygulanmasi sarttir. Radi-
kal histerektominin rolii net bilinememekle birlikte
kombine radyokemoterapi anahtar yonetimdir. Ke-
moterapotik olarak sisplatin-etoposid veya vinkris-
tin-adriamisin-siklofosfamid rejimleri uygulanir.
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