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Memede Nadir Görülen Malignite Sebebi 

Nöroendokrin Tümör

Yunus UZMAY1

GIRIŞ
Nöroendokrin tümörler (NET), vücudun nöro-

endokrin hücre içeren tüm organlarından köken 
alan, nadir görülen malignitelerdir. Akciğer, mide, 
ince bağırsak, appendiks, rektum, pankreas en 
sık görüldüğü lokalizasyonlardır.1 Meme kaynak-
lı NET’lerin görülme sıklığı, tüm meme kanser-
lerinin <1-5%’lik kısmını oluşturur.2,3 Ancak her 
meme kanseri piyesinde nöroendokrin belirteçler 
için boyama yapılmadığından, gerçek insidans için 
rakam vermek çok da doğru değildir.4 Genellikle 
postmenapozal dönemde, 60-70 yaş aralığında, 
kadın hastalarda görülür. Literatürde nadir de olsa 
erkek hastalarda da görüldüğüne dair vaka su-
numları mevcuttur.3,5,6

Nöroendokrin hücrelerin normal meme do-
kusu içerisinde var olup olmadığı tartışmaya açık 
bir konudur. Normal meme dokusu içerisinde 
nöroendokrin hücreler saptadığını bildiren ya-
zarlar olsa da7,8, bu tez genel kabul görmemiştir. 
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Neoplastik kök hücrelerin erken karsinogenez 
esnasında, hem epitelyal hem de endokrin neop-
lastik hücrelere dönüşmesi ve NET’e differansiye 
olması, daha kabul edilebilir bir teoridir. Meme-
de benign NET görülmemesi ve de nöroendokrin 
hücrelerin malign epitel hücre klonlarıyla bağlan-
tılı olması bu teoriyi destekler.9,10

Memede nöroendrokrin tümör ilk defa, Feyr-
ter ve ark. tarafınca 1963 yılında, müsinöz meme 
tümöründe, gümüş ile boyama yöntemi kulla-
nılarak tanımlanmıştır.11 1977 yılında Cubilla ve 
ark. sekiz vakadan oluşan, memede karsinoid tü-
mör serisi bildirmişlerdir.12 1982’de Azzopardi ve 
ark. bu tümörlerde, modifiye gümüş boyama ile 
elektron mikroskobunda nöroendokrin sekretuar 
granülleri saptamışlardır. 1985’de ise Bussolati ve 
ark. boyama ile koromogranin A pozitifliğini göste-
rerek, bu tümörlerin hormon üretimine dair kesin 
kanıtı ortaya koymuşlardır.7,13 2003 yılında Dünya 
Sağlık Örgütü (DSÖ), Sapino ve ark.’nın yaptığı bir 
çalışmaya dayanarak, kromogranin ve sinaptofi-
zin gibi nöroendokrin belirteçlerle >50% boyanan 
meme tümörlerini, primer nöroendokrin meme 
tümörü olarak sınıflandırmıştır. Bu sınıflandırma-
da meme nöroendokrin tümörleri, solid nöroen-
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adjuvan tedavide kullanılabilecek kombinasyon-
lardır.10,39 Yukarıda da belirttiğimiz gibi Her2-neu 
pozitifliği nadiren, sporadik vakalarda görüldüğü 
için prognostik değeri net anlaşılamamıştır. Ancak 
pozitifliğinde anti-Her2 tedavi açısından değer-
lendirme yapılmalıdır.

Bu tümörler primer tümörün tedavisinden 
uzun yıllar sonra metastatik lezyon olarak ortaya 
çıkabileceği için, hastaların takiplerine uzun süre 
devam edilmelidir. Metastatik hastalığın tedavisi 
tümörün ortaya çıkış yeri veya yerleri, hastanın 
komorbiditeleri ve genel durumu göz önüne alı-
narak yapılmalıdır. Nüks dokudan yapılabiliyorsa 
mutlaka doku örneklemesi yapılmalı ve tümörün 
biyolojik davranışının değişikliğe uğrayıp uğrama-
dığı belirlenmelidir. İzole karaciğer metastazla-
rında yapılabiliyorsa R0 rezeksiyon olacak şekilde 
hepatektomi yapılmalıdır. Bu işlemin prognozu 
uzattığı bildirilmiştir.40,41 Kemik metaztazları RT 
ile kontrol altına alınabilir. Çoklu metastazı olan 
hastalarda (karaciğer ve kemik dışında), sistemik 
tedavi tek seçenektir. Somatostatin reseptörü bu-
lunan tümörlerde peptid reseptör radyonüklid te-
davi (PRRT) kullanımı da bir seçenektir. Everolimus 
(mTOR inhibitörü) 2012 yılından beri eksemestan 
ile kombine edilerek, postmenapozal hastaların 
aromataz inhibitörleri ile tedavisini takiben teda-
vide (hormon reseptörü pozitif/Her2-neu negatif 
tümörlerde.)42,43 kullanılmaktadır.

Meme kaynaklı NET’ler nadir görülen kanser 
tipleridir. Bu tarz bir vaka ile karşılaşıldığında, 
NET’in daha sık görüldüğü akciğer, gastrointesti-
nal sistem, pankreas gibi organlardaki primer bir 
odaktan metastaz olup olmadığı mutlaka araştırıl-
malıdır. Bu araştırma, torakoabdominal BT, MRG, 
somatostatin reseptör sintigrafisi, 68Galyum işa-
retli somatostatin analogları kullanılarak çekilen 
PET/BT ve KD-NEK’lar için 18 FDG-PET/BT ile ya-
pılabilir. Çok nadir de olsa bu tümörler karsinoid 
sendrom benzeri tabloya yol açabilirler. Piyesin 
patolojik incelenmesi esnasında kullanılacak spe-
sifik immünohistokimyasal boyamalar ayırıcı tanı 
için çok kıymetlidir. Literatürde; GATA3, mam-
moglobin, GCDFP15 proteinlerinin metastatik 
lezyonlarda negatifliğinden, primer meme NET’le-

rindeki pozitifliğinden bahsedilese de, olgumuzda 
ameliyat öncesi ve sonrasındaki bir yıl içindeki, 
görüntüleme ve tetkiklerinde meme dışında bir 
odak bulunamamıştır.

Bu lezyonların tedavisi aynı invaziv meme kar-
sinomlarında olduğu gibi yapılır. Cerrahi, tedavinin 
iskeletini oluştururken, adjuvan ve neoadjuvan 
tedavi modaliteleri, tümörün biyolojik subtipi ve 
evresine göre uygulanırlar. Günümüzde gelişmek-
te olan hedeflenmiş tedavi ajanları, tüm kanser 
tiplerinde olduğu gibi bu kanserin de tedavisinde 
umut verici bir kapı açmıştır.
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