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GIRiS
Multiple endokrin neoplaziler (MEN) viicudun en-
dokrin sistemini etkileyen bir grup bozukluk olup
tek bir hastada iki veya daha fazla endokrin bezi
tutan timorler ile karakterizedir. Bu tiimorler iyi
huylu (benign) veya kotii huylu (malign) olabilirler.
Bu bozukluk daha 6nce “coklu endokrin bez ade-
nopatisi” ve “pluriglandiiler sendrom” olarak adlan-
dirilmis olup giiniimiizde ise MEN isimlendirilmesi
tercih edilmektedir.

Dért major MEN tipi vardir: Tip 1 (MEN-1,
Wermer sendromu) ve Tip 2 (TIP 2 A, MEN-2A,
Sipple’s sendromu), Tip 3 (MEN-2B veya diger ad1y-
la MEN Tip 2B) ve Tip 4 (MEN-4).

Her bir form, spesifik endokrin bezlerde tiimor
gelisimi ile karakterizedir. MEN sendromlarinin
klinik belirtileri, tiimorlerin bolgeleri ve salgt tiriin-
leri ile iliskilidir. Her bir tiimoériin tani ve yonetimi,
MEN olmayan hastalardakine benzerdir. Tim MEN
tipleri genellikle otozomal dominant kalitim gos-
terirler. MEN sendromunda her bir fenotipi dikte
eden ve dolayisiyla bu bozukluklarla iligkili cesitli
anormalliklere yol acan ¢oklu olas1 kodon degisik-
likleri vardir.

MULTIPLE ENDOKRIN
NEOPLAZI TiP 1

Tanimi

MEN-1 otozomal dominant kalitim gdsteren bir
bozukluktur ve 100.000de 2-3’likk bir prevalansa
sahiptir. Otopsi serilerinde goriilme siklig1 %0.22-
0.25 civarindadir. MEN-1e neden olan gen, kro-
mozom 11‘in (11q13) uzun kolunda yer alir ve 10
eksondan (9 kodlama) olusan supressor bir gendir.
Sporadik veya ailesel formu vardir. MEN-1 send-
romunun oOzelliklerine sahip, ancak aile oykiisii
olmayan hastalar, MEN-I'in sporadik formunu
olusturur. MEN-1 olan hastalar belirli cograti bol-
geye ait degildir. Irksal veya etnik yatkinliklar yok-
tur. Olusumunda rol alan herhangi bir risk faktori
bilinmemektedir.

MEN-1 sendromu ile ortaya ¢ikan 20den fazla
(endokrin sistem kaynakli olan veya olmayan) tii-
mor gelisimi goriilebilmekte olup bunlardan sik
goriilenleri; anjiyofibromlar (%88), kolajenomlar
(%72), adrenal kortikal tiimorler (%35), tiroit ade-
nomlar (%10) ve yiiz epandimomlaridir (<%5).
MEN-1, tiimor baskilayici geninin germline inak-
tive edici mutasyonlar1 sonucunda paratiroid bezi
(%95), pankreas (%40), hipofiz bezi timorleri
(%30) ile sonuglanir (Tablo 1).
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degisikliklere dayanan hastaliga sahiptir. Son za-
manlarda, siklin-bagimli kinaz (CDK) inhibitor
geni CDKN1Bdeki germline mutasyonlarinin, hem
insan MEN-1 hem de MEN-2 sendromlarinin 6zel-
liklerine sahip farelerde bir MEN-Xe neden olma-
sindan sorumlu oldugu belirlenmistir. Daha sonra
da, MEN-1 gen mutasyonu olmayan MEN-1 6zel-
likli bircok hastada CDKNI1B geninde mutasyon

tarif edilmistir. MEN-1 ile iligkilendirilen timor-
lerin %3’inde CDNK1B mutasyonlarina sahip ol-
dugu ortaya konulmustur. Bugiine kadar, MEN-1
benzeri tiimorler bulunan hastalarda 8 farkli hete-
rozigot CDNK1B mutasyonu tanimlanmistir ve bu
durum insanlarda MEN-4’ {in, si¢anlarda otozomal
resesif olan MEN-X in aksine, otozomal dominant
bir bozukluk oldugunu gostermektedir .
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