Bolim

27

GIRIS

Noroendokrin tiimérler en sik mide, ince bagir-
sak, appendix ve rektum olmak iizere gastroin-
testinal (GIS) sistemden, akciger, timus ve pank-
reastan ayrica nadir olarak da paratiroid, tiroid,
adrenal ve hipofiz néroendokrin hiicrelerinden
kaynaklandig: diistiniilen genis bir tiimor ailesin-
den olusur. *?

SEER veritabaninin analizine gore,Amerika
Birlesik Devletlerindeki néroendokrin tiimorler,
2004 yilinda 100.000 kisi bagina 6.98 vaka olarak
bildirilmistir.? Bu analiz, néroendokrin timor
insidansinin arttigin1 gostermektedir ve ABDde
noroendokrin timorli bireylerin prevalansinin
170.000’i asmas1 beklenmektedir.-?

Noroendokrin tiimorler histolojik olarak tii-
mor farklilagmasina ve grade gore iyi diferansiye,
diisitk grade (G1); iyi diferansiye, orta grade (G2);
az diferansiye, yiiksek grade (G3); ve pankreatik
noroendokrin tiimorler i¢in farkli olarak dordiin-
cii bir kategori: iyi diferansiye, yiiksek grade (G3)
olarak siniflandirilmaktadir.®’ Diinya Saghk Or-
gliti'ne gore, kiigtik hiicreli karsinomlar (KHK) ve
az diferansiye (G3) noroendokrin tiimorler ayni
antite olarak kabul edilir ve en agresif néroen-
dokrin karsinom tipleridirler.®’ Literatiirde KHK
“kiigiik hiicreli noéroendokrin karsinom”, “yulaf
hiicreli karsinom “ve“ anaplastik KHK olarak da
isimlendirilmektedir.®*

Noroendokrin tiimorler akciger kanserleri-
nin yaklagik % 20’sini olusturur; ¢ogu (yaklasik%
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14) kiigtik hiicreli akciger kanseridir (KHAK) .©¢”
KHK lar tipik olarak akcigerde ortaya ¢ikmasina
ragmen, akciger dist KHK (ADKHK) tiim KHK
larin %2 ile 4ini olusturur. Bu tiimorler en stk
mesane, prostat, 6zofagus, mide, kolon, rektum,
safra kesesi, larenks, tiikirik bezleri, serviks ve
deride tanimlanir.)

Az diferansiye néroendokrin karsinomlar his-
tolojik, klinik ve biyolojik davranis olarak KHAK
ne benzemektedirler.® Bu benzerlikten dolayi
KHAK nin standart tedavi protokolleri ADKHK
larin tedavisine rehberlik etmektedir.

Tedavi ile tam cevap alinan olgularda beyin
metastazi en 6nemli sorunlardan biridir. Bu olgu-
larin %13-67’sinde merkezi sinir sistemi metastazi
gelismektedir. Bunun nedeni kullanilan sitostatik-
lerin kan-beyin bariyerini hi¢ ya da istenilen dii-
zeyde gecememeleri olabilir. Ilk tedaviden sonra
tam veya kismi yanit alinan KHAK i hastalara
profilaktik kraniyal 1sinlama (PKI) uygulanirken,
rutin olarak ADKHK lu her hastaya PKI yapil-
mamaktadir. ADKHK lu beyin metastazi ihtimali
yiiksek olan se¢ilmis hastalara PKI riskleri ve ya-
rarlar1 anlatilarak 6nerilmelidir.

KHAK VE ADKHK iCiN PKI

Patolojik evre I-IIA (T1-2, NO, M0) KHAK i¢in
tam rezeksiyon gegiren hastalarda beyin metastazi
gelisme riski diistiktiir ve PKI nin yarar1 olmaya-
bilir.® Patolojik evre IIB veya III KHAK oldugu
saptanan hastalarda ise tam rezeksiyondan sonra
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metastaz riski yiiksek oldugundan PKI Oneril-
mektedir. @19

Tedavi yanit1 iyi olan sinirli evre KHAK 1i has-
talarda, PKI nin beyin metastazlarini azalttig1 ve
genel sag kalimu iyilestirdigi bildirilmigtir. 4>

Sistemik tedaviye yanit veren yaygin evre
KHAK li hastalarda ise, PKI beyin metastazlari-
ni1 azaltmaktadir ancak sag kalima katkis: ile ilgili
veriler geligkilidir. EORTC tarafindan yapilan bir
calisma da yaygin evre KHAK li hastalarda PKI
ile genel sag kalimin iyilestigi bulunmugtur."? Bu-
nunla birlikte, bir Japon randomize ¢aligmasinin
sonuglari, yaygin evre KHAK 1i hastalarda PKI nin
genel sag kalimu iyilestirmedigi yontindedir."? Ja-
ponya ve EORTC'nin geliskili sag kalim sonuglari-
na dayanarak, NCCN yakin zamanda yaygin evre
hastalig1 olan olgularda PKI 6nerisini yumusata-
rak PKI ile beyin takip goriintillemenin riskleri-
nin ve yararlarinin hastalar ile tartisilmasi gerekti-
i konusunda bir uyar1 yayinlamigtir.!¥

PKI i¢in tercih edilen doz 10 giinde 25 Gydir.
(101215 PKT tedavisinin norolojik semptom riskini
artirmadigini vurgulamak 6nemlidir.t®

De Felice ve arkadaglarinin, 20 retrospektif
caligmanin sonuglarina dayanarak yapmis oldu-
gu derlemede, ADKHK lu 1012 hastanin; PKI
uygulanan 29 (%2.9) unda beyin metastazi go-
riilmezken, PKI yapilmayan 106 (% 10.8) hastada
ise beyin metastazi gelistigi tespit edilmistir. @7
Bu derlemede, PKI uygulanan hastalarda beyin
metastazinin gelismemis olmasinin tedavi etkin-
liginin en saglam ve tek gostergesi oldugu ifade
edilmektedir. Bununla birlikte randomize caligma
olmadig1 i¢in mutlak fayda gosterilememistir."”)

ADKHK un gelistigi organa gore, beyin me-
tastazi insidans1 %2.5 ile % 40 arasinda farklilik
gosterdiginden, ADKHK lu her hastada PKI nin
rutin kullanimi 6nerilmemektedir.*®'¥ PKI nin
hangi alt gurup hastalara onerilecegi konusunda
yapilmis olan bir derlemede GIS KHK igin 11, ge-
nitotiriner sistem (GUS) KHK icin 14 ve bas bo-
yun KHK i¢in 3 retrospektif calisma incelenmis ve
beyin metastazi insidansi bag boyun bolgesi KHK
(%38.7) ve prostat KHK (%16-19) lu hastalarda
yiiksek tespit edilmis olup bu grup hastalarda PKI
yapilmasi 6nerilmigtir.*”

SONUC

ADKHK ve KHAK, aralarindaki benzerliklere
ragmen biyolojik davranis ve beyin metastazi ag1-
sindan birbirinden farkl iki klinik antitedir. Be-
yin metastaz insidansi, ADKHK da koken aldig:
organa bagli olarak degismekte olup bu sebepten
genellikle biitiin hastalara PKI 6nerilmemekte-
dir. Bununla birlikte, primer bas boyun ve prostat
KHK nun, yiiksek beyin metastaz insidansi nede-
niyle istisna oldugunun akilda tutulmas: gerekir.
Bas boyun ve prostat KHK lu se¢ilmis hastalar
i¢cin, PKI nin bireysel olarak degerlendirilmesi
oOnerilir.

Bahsi gegen retrospektif ¢calismalar randomize
olmamalar1 ve hasta sayilarinin azlig1 nedeni ile
tedavi etkinligini degerlendirmede yetersiz kal-
maktadir bu nedenle PKI uygulanan hastalarda
beyin metastazinin gelismemis olmasi tek gos-
terge olarak degerlendirilmektedir. Sonug olarak
PKI nin ADKHK daki roliinii degerlendiren ¢ok
merkezli randomize kontrollii ¢alismalara ihtiyac¢
vardir.

Anahtar Kelimeler: Noroendokrin karsinom,
profilaktik kranial radyoterapi, akciger dis1 kiigiik
hiicreli karsinom
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