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Bölüm 23

NÖROENDOKRİN TÜMÖR  
TEDAVİSİNDE TİROZİN KİNAZ  

İNHİBİTÖRLERİNİN YERİ

Fatma BUĞDAYCI BAŞAL1

GİRİŞ

Nöroendokrin tümörler (NET) tüm vücut boyunca birçok organda baskın ola-
rak nöroendokrin farklılaşma gösteren epitelyal neoplazilerdir. Klinik ve patolo-
jik özellikleri köken aldığı organa özgü olmakla birlikte diğer özellikler bölgeden 
bağımsız olarak benzerdir (1).

Nöroendokrin tümörler ektoderm ve endodermden köken alan dokulardan or-
taya çıkarlar. Solunum ve sindirim sisteminin ekzokrin hücrelerin arasına dağıl-
mış endokrin hücrelerden gelişebildiği gibi hipofiz, paratiroid, adenal endokrin 
hücrelerden ve tiroid, pankreas gibi organlarda yeralan endokrin bezlerden de 
gelişebilir (2). Vücutta herhangi bir bölgeden köken almalarına rağmen primer 
yerleşim yerleri akciğer ve gastroenteropankreatik (GEP) trakttır (3). Son dekad-
lardaki NET insidans artışı bu tümörlerin sınıflamasındaki gelişmelere ve kanser 
taramasında endoskopinin yaygın kullanımına bağlıdır (4).

Nöroendokrin neoplazilerin sınıflandırılması ve terminolojisi karmaşık ve 
kafa karıştırıcıdır. Tablo 1’de görüldüğü üzere Dünya Sağlık Örgütü (WHO 
World Health Organization) ve Avrupa Nöroendokrin Tümör Topluluğu (Euro-
pan Neuroendocrine Tumor SocietyENETS) GEP NET‘lerde patolojik sınıflama 
ile tümör davranışını tanımlamıştır (5,6).
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aminotransferaz yüksekliği ve nötropeni olmuştur. Yan etkiye bağlı doz redüksi-
yonu%23 hastada yapılmıştır. Tedavi ilişkili ölüm gözlenmemiştir.

Hastaların tamamına yakınında bazal kromogranin A ve yaklaşık yarısında 
bazal peptid düzeyleri ölçülebilmiştir. Kromogranin A düzeyinde % 30’a kadar 
düşme gözlenmesine rağmen sağkalım analizleri erken kromogranin A düşüşü ile 
ilişkilendirilememiştir.

Bu çalışma ile pazopanibin pankreatik NET’lerde antitümör etkinliğinden 
bahsedilebilir. Diğer tirozin kinaz inhibitörleri ile yapılan çalışmalara benzer et-
kinlik gösterse de oktreotid kullanım oranı açısından farklılıkları vardır. Bu ça-
lışmada pazopanib ile birlikte verilen oktreotid tedavisi alınan yanıt oranlarını 
arttırmış olabilir.

Bu çalışmada karsinoid tümörlerde objektif yanıt alınamaması ve bu nedenle 
bu grup hastada çalışmanın erken kapatılması ve diğer tirozin kinaz inhibitörleri 
ile de %10’nun altında yanıt oranı elde edilmiş olması NET’lerde objektif yanıt 
oranının optimum sonlanım noktası olup olmadığı konusunda soruları akla getir-
mektedir. Nitekim bu çalışmada tümör küçülmesi ve pfs oranı cesaret vericidir 
(42).

Sonuç olarak NET tedavisinde daha önce alınan tedaviden bağımsız olarak, 
somatostatin anologları ile kombine ya da monoterapi şeklinde, tolere edilebilir 
ve yönetilebilir yan etki profili ile TKİ tedavisi bir seçenek olabilir.
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