NOROENDOKRIN

Rélim _ TUMGR]_,E_RiN
10 HISTOPATOLOJiSI VE
AYRICI TANI

Elif Gokce DEVECIOGLU"!

Noroendokrin diferansiyasyon gosteren epitelyal neoplazmalar olarak tanim-
lanan noéroendokrin tiimérler viicudun bir ¢ok bolgesinde ortaya ¢ikmaktadir.
Bu tiimorlerin klinik ve patolojik ¢ogu 6zellikleri koken aldig1 organinin karakte-
ristik 6zelligini gostermekle birlikte diger bazi 6zellikleri ise anatomik lokalizas-
yondan bagimsiz olarak néroendokrin neoplazmalar i¢in ortaktir.

NOROENDOKRIN TUMOR TARIHi:

[lk olarak Langerhans, 1869 yilinda, daha sonra 1888'de ise Lubarsch, otopsi galis-
malarinda ileal karsinoid tiimérleri tarif etmistir. Karsinoid (karzinoid) terimi ise
ilk olarak, adenokarsinomdan daha az agresif olan bir tiimorii tanimlamak i¢in
Oberdordor tarafindan kullanilmistir (1). Karsinoid sendromu ise 1931 yilinda
Scholte; 1 cm ileal karsinoid tiimorlii ve trikiispid kapak hastasinda 6dem, terle-
me, flushing, diyare bulgularini gézlemlemesi {izerine tanimlamigtir. 1897'de Kul-
chitsky tarafindan tarif edilen enterokromaffin (EC) hiicresini 1952'de Lembeck
karsinoid hiicre kokenli oldugunu ve serotonin salgiladigini gosterdi (1).

Insiilin kesfedilmesinden 5 yil sonra 1927 yilinda, metastatik adacik hiicresi
tiimorli hastada hipoglisemik sendroma yol agtig1 fark edilmesi ile pankreas hor-
monu iireten timor oldugu anlasilmistir (2).

pNET’ler (pankreatik noroendokrin tiimorler), hormon salgilarak klinik
bir sendroma yol agan fonksiyonel veya non-fonksiyonel olarak siniflandirilir.
Non-fonksiyonel pNET ler pankreatik polipeptid (PPomlar) salgilayan pNET ler
ve klinik sendroma neden olmayan diger peptidleri salgilayan tiimoérleri icermek-
tedir. GI-NET’ler (karsinoidler) ise, klinik olarak karsinoid sendroma yol agan
veya Zollinger Ellison sendromu gibi klinik sendromlarla da iliskilendirilebilir.
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olusan tabakalar ve ya genis trabekiiler yapilar olusturan histolojik goriiniime
sahiptirler (5). Diger organlarda oldugu gibi morfolojik olarak kii¢iik hiicreli ve
biiyiik hiicreli iki alt tipi vardir ve mutlaka G3 6zelliklere sahiptirler (4,5). Bunun-
la birlikte diger tiimorler gibi heterojen o6zellikte olup Ki-67 degerleri genellikle
%55’in tizerinde olup ve morfolojik olarak kétii diferansiye tiimorler grubunda
yer almalar1 G3 NET lerden farkli olduklarini diigiindiirmektedir (8,37,39). Bu
nedenle DSO en son siniflamasinda bu durumu gz éniine alarak Pan- NET sinif-
landirmasinda yiiksek proliferasyon gosteren fakat esasen iyi diferansiye lezyon-
lar olan G3 NET’ler ile, koti diferansiye ve oldukea yiiksek proliferatif 6zellikte
olan NEK’leri birbirinden ayirmistir (6). Zaten NEK’lerin patolojik evrelemesi ile
NET’lerin evrelemesi ayni olmayip NEK’lerin evrelemesi epitelyal neoplaziler ile
ayni kriterlere gore yapilmaktadir (16).

NEK’lerin kotii diferansiye olmasi nedeniyle ayiric1 tanilarina birgok az dife-
ransiye malign timor alinir. Bu ayirimda sinaptofizin, KGA, CD56 gibi néroen-
dokrin diferansiasyon belirtecleri kullanilarak néroendokrin kokenli olduklarini
gosterebilmekteyiz. Ayrica kiigiik hiicreli tip i¢in TTF-1 boyanmast anlaml ol-
makla birlikte pulmoner orijini belirlemede kullanilmas: 6nerilmemektedir. Mo-
lekiiler olarak RB1 ve TP53 genlerindeki degisiklikler de taniya yardimcidir. Te-
davi olarak platin-igerikli kemoterapiler yarar saglamakla birlikte genellikle ¢ok
kot gidisli malignitelerdir (4).
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