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Gastrointestinal Noroendokrin Tumorler: Bir
Rastlantisal Duodenal Karsinoid Timor Olgusu
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OZET

Gastrointestinal néroendokrin timorler: Bir rastlantisal duodenal karsinoid timdr olgusu

Karsinoid timérler nadir goriilmektedir. Tim duodenal timorlerin %3.4-11.9'unu olustururlar. Genellikle rastlantisal tani alirlar. Biz burada
rastlantisal tani almis bir duodenal karsinoid timor vakasini sunmaktayiz. Yetmis yasinda kadin hasta klinigimize karin agrisi, dispepsi
ve kabizlik sikayetleri ile bagvurdu. Etiyolojik arastirmasi sirasinda sag surrenal bezde 4X2.5 cmv’lik nodiiler lezyon saptandi. Klinik olarak
fonksiyonel lezyon sliphesi olmadigindan 6 aylik bilgisayarli tomografi ile goriintiileme takibine alindi. Dispeptik yakinmalari igin baslanan
medikal tedaviden yarar gormemesi Uzerine Ust gastrointestinal sistem endoskopisi planlandi. Endoskopide, duodenumun 6n ylztnde
0.8 cm'lik sapsiz polip saptandi. Lezyondan biyopsi alindi. Biyopsi sonucu iyi diferansiye noroendokrin timaor olarak raporlandi. Tiumor
sapsiz oldugundan ve endoskopik olarak ¢ikarllamadigindan cerrahi rezeksiyon yapildi. TUmor gastrotomi ile tamamen ¢ikarildi. Hasta 7.
postoperatif glinde taburcu edildi.

Karsinoidler noroendokrin timdrlerin bir parcasidir. Pankreas ve tiroidin C-hucrelerinden koken alan néroendokrin timorlere karsinoid
denmektedir. Karsinoid tumorlerin 2/3'0 gastrointestinal sistemden koken alir. Duodenal karsinoidler tim duodenal timorlerin %3.4-
11.9’'unu ve primer barsak tiimorlerinin 90.7-1.8'sini olusturmaktadir. Genellikle rastlantisal olarak tani koyulmaktadir. Otopsi insidansi
Klinik insidansa gore 2-5 kat daha yuksektir. Sitolojik ve histolojik inceleme malignensi riski hakkinda fazla bilgi vermemektedir. Uzak
metastazlar ileri evre timore isaret eder.

Anahtar kelimeler: Noroendokrin timor, stromal timor, duodenal karsinoid, rastlantisal néroendokrin timor

ABSTRACT

Gastrointestinal neuroendocrine tumors: a case with incidental duodenal carcinoid tumor

Carcinoid tumors are rare neoplasms. Duodenal carcinoids are 3.4-11.9% of duodenal tumors. They are usually diagnosed incidentally.
Herein we present a patient with duodenal carcinoid who was diagnosed incidentally. A 70 year old women was admitted to our clinic
with complaints of abdominal pain, dyspepsia and constipation. While she was evaluated for etiology, a 4x2.5 cm nodular lesion in right
surrenal gland was detected. There was no clinical suspicion of functional lesion, so a six month CT follow-up was suggested. Medical
treatment did not relief the symptoms so an upper GIS endoscopy was planned. A 0.8 cm sessile polyp on anterior part of duodenum was
detected at endoscopy. A biopsy was taken from the lesion. Biopsy report revealed a well-differentiated, NSE and Chromogranin-A positive
neuroendocrine tumor (NET). Because the tumor was sessile and unsuitable for endoscopic resection, surgery was performed. Tumor was
excised completely by gastrotomy. Patient was discharged at seventh postoperative day.

Carcinoid tumors are a part of NETs. NETs which are derived apart from pancreas and C-cell of thyroid are called carcinoids. Two thirds
of carcinoid tumors originate from GI tract. Duodenal carcinoids are 3.4-11.9% of all duodenal tumors and 0.7-1.8% of primary intestinal
tumors. They are usually diagnosed incidentally. Incidence during autopsies is 2-5 times higher than clinical incidence. Cytologic and
histologic examination doesn’t tell much about level of malignancy. Distant metastases show high-grade malignant behaviour.
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Gastrointestinal néroendokrin timorler: Bir rastlantisal duodenal karsinoid timor olgusu

GiRiS

oroendokrin tumorler nadir kanserlerdir. Karsinoid-
lerde noroendokrin timorlere dahildir. Pankreastan
ya da tiroidin C hlcrelerinden koken alan noroendokrin
tumorlere karsinoid tumor adi verilir. Karsinoid tumorle-
re ait ilk vaka 1888 yilinda ileumda madeni para seklinde
bir lezyon olarak rapor edilmistir. 1907 yilinda Almanlar
karsinoid tumoarleri ‘timor benzeri lezyon’ manasina
gelen ‘Karzinoide’ diye adlandirmistir. Bu adlandirmanin
sebebi, serotonin salgllayan muhtemel benign olan bu
lezyonlarl gastrointestinal sistemin malign lezyonlari
olan adenokarsinomlardan ayirmak istemeleridir (1,2).
Onceleri karsinoid tiimorlerin gastrointestinal sisteme
spesifik oldugu dusunulse de tibbi tani yontemlerindeki
gelismelerle bu timorlerin brons,over,testis,adrenal
korteks,larinks,deri ve hatta hipofiz gibi bolgelerde de
gorulebildigi bilinmektedir (1,2). Gastrointestinal timorle-
rin Ucte ikisi gastrointestinal sistemdedir. Bu tumorler
gastrointestinal sistem timorlerinin %2'sini olusturmak-
tadir. Nadir gortlmelerine ragmen, yeni gelistirilen bir¢ok
goruntuleme ve immunohistokimyasal teknigiyle gunu-
mizde fark edilirlikleri artmistir. insidansi yilda 100000
vakada 2.5-5 arasinda olmasina ragmen, klinik tanisi rast-
lantisal oldugu icin gercek insidanslarinin bundan ¢ok
daha fazla oldugu bilinmektedir (2-7).
Biz burada hipertansiyon ve surrenal Kitle 6n tanila-
riyla takip edilmekteyken rastlantisal olarak tani alan bir
duodenal karsinoid vakasi sunuyoruz.

OLGU SUNUMU

70 yasinda bir bayan hasta ozellikle yemeklerden son-
ra rahatlayan karin agrisi ve dispeptik sikayetlerle klinigi-
mize bagvurdu. 2001 yilinda sikayetleri baslayan hastaya
o tarihte medikal tedavi baslanmig, 2004 yilinda rutin
kontrolleri sirasinda hipertansiyon tanisi alan hastaya o
donemde ACE inhibitorl ve antiagregan tedavi baslanmis.
Ancak tedaviye ragmen kan basinc yuksek seyretmis.
Sikayetleri gerilemeyen hastaya surrenal MR cekildi. Sag
adrenal bezde 4x 2.5 cm boyutlarinda nodiler lezyon
goruldu. Cekilen abdomen BT'si ‘karaciger sag lob posteri-
orda 2 cm ¢apinda duzensiz sinirl subkapsuler nonspesifik
hipodens alan ve sag surrenal bezde 3x2 cm boyutlarinda
noduler lezyon’ olarak rapor edildi. Hasta ileri tetkik ve
tedavi icin hospitalize edildi. Kanda ACTH ve DHEA-SO4
dizeyi bakildi. ACTH diizeyi 10.4, DHEA-SO4 dlzeyi ise 48.1

olarak bulundu. Bunun Uzerine hastaya 1mg deksameta-
zon sUpresyon testi yapildl ve 24 saatlik bazal kortizol
dizeyi Olculdy. Supresyon testi sonrasi kanda 0lgtlen kor-
tizol degeri 2.41 gelmesi Uzerine 2 mg deksametazon sup-
resyon testi yapildi. Bu sefer dlclilen kan kortizol degeri
1.36 idi. idrarda katekolaminler, VMA, HVA, 5-HIAA deger-
leri 6lciildu. iki kez kontrol edilen idrar 6rneginde VMA
degeri 9.92 olup normalin Uzerindeydi. Yuksek seyreden
kan glukoz dizeyleri nedeniyle yapilan OGTT Uzerine IGT
tanisi alan hastaya metformin baslandi. Renal doppler
USG'si normaldi. Dispeptik sikayetleri nedeniyle yapilan
st GIS endoskopisinde bulbusun 6n yizinde 0.8 cm
boyutlarinda sapli polip goruldu ve biyopsi alindi. Biyopsi
sonucu ‘NSE ve chromogranin ile pozitif boyanan iyi diffe-
ransiye noroendokrin timaor’ olarak raporlandi. MIBG sin-
tigrafisi normaldi. Daha sonra tekrarlanan tist GiS endosko-
pisindeki bulgular ilk yapilandaki bulgulara benzerdi.
Endokrinolojik Cerrahi konseyinde tartisilan hastaya cerra-
hi tedavi yapilmasi uygun bulundu. Hasta duodenal Kkarsi-
noid timor on tanisiyla opere edilmek Uzere servisimize
kabul edildi. Strrenal kitle ve diabetes mellitus tanilar ile
Endokrinoloji Klinigi'ne konsilte edildi. Kitle fonksiyonel
olmayan insidentiloma olarak dusunuldu ve operasyon
onerilmedi. Hastanin taburculuk sonrasi surrenal Kitlenin
takibi agisindan poliklinik kontrollerine gelmesi onerildi.

Kolonoskopik incelemesi internal hemoroid pakeleri
haricinde normaldi.

Hasta duodenal karsinoid timaor on tanisiyla ameliya-
ta alindi. Eksplorasyonda bulbusun on yuzinde pilorun
1.5 ¢m altinda 0.5 cm’lik Kitle palpe edildi. Pilorun 2 cm
Uzerinden 2 cm'lik bir insizyonla gastrotomi yapildi ve
lezyon goruldu. Wedge rezeksiyon yapilip ornek frozen
incelemeye gonderildi. Sonucu iyi differansiye karsinoid
tumor olarak raporlandi. Cerrahi sinirlarda timor devam-
g1 yoktu. Pilor lojuna uzanan bir adet sump dren konu-
larak kanama kontroli ve hemostazi takiben katlar ana-
tomik planda kapatilarak ameliyata son verildi.

Postoperatif donemde dusuk molekdler agirlikli hepa-
rin baslandi. Postoperatif U¢linct glinde oral rejime gegi-
len hasta rejimi tolere etti. Postoperatif dordinci gin
dreni cekildi. EkK problemi olmayan hasta postoperatif
yedinci glinde taburcu edildi.

TARTISMA

Gastrointestinal sistemde karsinoid timorin en ¢ok
goruldugu yer %45’lik bir oranla appendikstir. Bunu %25
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ile jejunoileal ve %16 ile rektal karsinoidler izlemektedir
(3,4). Karsinoid tumorlerin 0zefagustan rektuma kadar
herhangi bir lokalizasyonda gorulebilecegi bilinen bir ger-
¢ektir. Japonya’'da yapilan 1914 adet raporlanmis vakanin
analizinde karsinoid tumorlerin en sik goruldugu yer rek-
tum olarak gosterilmistir. Ayni raporda, safra kesesinde
karsinoid timor gorilmediginden de bahsedilmistir (5).
Noroendokrin timorler APUDoma olarak bilinir. Cinku bu
timorler amin icerikli onculleri alip dekarboksile edip
biyolojik aktif forma getirerek klinik semptomlara yol
acan peptitler olusturabilir. Yani bir¢ok karsinoid tumor
sessiz ve biyolojik olarak inaktif olsa da bazen fonksiyo-
nel timor olarak da gorulebilmektedir. Fonksiyonel
olmayan tumorler, oncullerin sentezinde olusan bir
defekt ya da antagonist hormonlarin es zamanli salinimi
nedeniyle biyolojik olarak inaktiftir (3).

Noroendokrin tumorler genellikle tek ve sporadik
olarak gorilse de bazen MEN-1 gibi genetik bir sendro-
mun parcasl veya multipl olabilmektedir. Karsinoid
timoru olan hastalarin %5-10'unda karsinoid sendrom
gorulebilmektedir. Karsinoid sendromun belirtileri ara-
sinda; kizarma (%95), ishal (%75), bronkokonstriksiyon
(%19), periferik 6dem (%19) ve daha nadir gorilmekle
beraber terleme, telanjiektazi ve diger kutanoz bulgular
sayilabilir (3).

Karsinoid timaorlerin tedavisinde birincil metot cerra-
hidir. Medikal tedavi cerrahi tedaviye ek olarak disunu-
lebilinir. Mide ve duodenumda gorilen 1 cm'den kiguk
tumorler endoskopi ile takip edilebilirken, daha buyuk
timorler endoskopik olarak eksize edilmelidir. Muskula-
ris mukozaya invazyonun oldugu ya da sik rekirens
gorulen hastalarda cerrahi rezeksiyon dusunulmelidir (8).

Apendiks karsinoidleri genellikler appendiks ucuna
yerlesiktir (%70) (3,4). Bir cm’den kdcuk karsinoidlerde
metastaz riski ¢cok dusuk oldugu icin basit apendektomi
tedavi icin yeterlidir. 1-2 cm arasl boyutu olan timaorler-
de rezeksiyon mezoapendiks ve lokal lenf nodlarini da
kapsamalidir. 2 cm’den buyuk timorlerde veya apendik-
sin tabanina yerlesik timorlerde ise sag hemikolektomi
yapilmalidir (2,3,8,9).

ince barsak karsinoidleri genellikle metastatiktir. Bu
timorlerin yalnizca %20'si primer timord, lokal lenf nod-
larini ve karaciger metastazlarini icerecek sekilde eksize

E. G. Dumlu, M. Ozdedeoglu, A. Glrer, 1. Kili, G. Kiyak

edilebilmektedir (8).

Kolorektal karsinodiler potansiyel olarak yuksek
dereceli karsinoidlerdir ve boyutu 2 cm’den biyuk olan
timorlerde metastaz yapma olasiligl fazladir. Bu ylizden
tedavi icin radikal cerrahi uygundur. Primer timorun dre-
ne olabilecegi potansiyel lenf nodlari ¢ikarilmalidir. Boyu-
tu 1-2 cm arasli olan rektal timarlerin metastaz riski %10-
15'tir. Bu nedenle bu tumorlere de radikal cerrahi uygu-
lanmalidir (3,4,8-11).

Karsinoid tumorler icin uygulanan medikal tedavinin
amaci biyolojik olarak aktif olan aminleri inhibe etmek,
blylme faktorlerini antagonize etmek ve apoptozisi
baslatmak olmalidir (2,8,9). Somatostatin analoglari ve
interferonlar tercih edilen ilaclardir. Somatostatin analog-
larl hastalarin %60'Inda semptomatik, %70’inde ise biyo-
kimyasal rahatlama saglarken hastalarin sadece
%10’unda bu ilaclann kullanimi sonrasinda timaor boyu-
tunda kictlme gozlenmistir. [FN-y kullanimi ile hastalarin
%40-70'inde semptomatik, %44'inde biyokimyasal
rahatlama gozlenirken %11'inde ise timor boyutunda
kiictilme izlenmistir (8). interferon ve somatostatinlerin
kombine tedavisinin ek yarari konusunda hentiz bilinen
bir kanit bulunmamaktadir (2,8,9).

iyi diferansiye karsinoid timorlerin tedavisinde strep-
tozosin ve 5-FU kombinasyonu kullanilabilir. ileri evre
timorlerde etoposid ve sisplatin kombinasyonu tercih
edilir. GUnUmuzde iyi diferansiye karsinoid timaorlerde
kemoterapi endikasyonu giderek daralmaktadir (8).

Nukleer izotoplarla isaretli somatostatin analoglari,
karsionoid tumorlerin muhtemel tedavi secenekleri ara-
sindadir (4,8,9). Guncel calismalar metastatik noroendok-
rin timorlerin %70’inin I-MIBG tedavisine pozitif yanit
verdigini gostermektedir (8,12).

Radyoembolizasyon ve hepatik arter embolizasyonu
hepatik metastazlarin tedavisinde kullanilan yontemler-
dendir (8,12). Hibrid peptit ve UEGF benzeri bluylime fak-
torleri ise karsinoid timorlerin tedavisinde Umit veren
yontemlerdir (2,8,9).

Boyutu 1 cm’den kiiguk ve iyi diferansiye timorlerde
5 yilllk yasam beklentisi %95 iken boyutu 2 cm'den
blyuk ve ileri evre timorlerde bu oran %35 civarindadir
(3,4). Tum barsak karsinoidleri arasinda kolorektal karsi-
noidler en kot prognoza sahiptir (2).
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