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Ö z e t 

Pankreasın solitl ve papiller epiteliyal neoplazmı 
(SPEN); pankreasın ılııktal karsinomlannelan farklı bir şekilde 
iyi prognoza sahip, daha çok genç yaştaki kadınlarda ve siyah 
ırkta oluşmaya eğilimli pankreasın nadir görülen malign 
tümör/erindendir. Literatürlerde şimdiye kadar ancak 100 'ün 
üzerinde vaka rapor edilebilmiştir. Özellikle erkeklerde 
fevkalade nadir görülen hu tümörün klinik ve histomoıfolojik 
özellikleri, kendi olgumuz ile beraber gözden geçirilerek ince
lendi. Sonuç olarak; hu tümörlerin iyi prognoza sahip olduk
ları, cerrahi tedaviye iyi cevap verdikleri ve hatta uzak metas
taz tespit edilmiş vakalarda bile uzun bir sağladım gösterdik
leri tespit edildi. 
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Pankreasın solıd ve papiller epiteliyal neo
plazmı (SPEN); pankreasın en çok görülen ve 
oldukça kötü bir prognoza sahip olan duktal hücre
li karsinomlarından farklı bir şekilde iy i prognoza 
sahip, 2. ve 3. dekaddaki kadınlarda ve siyah ırkta 
görülmeye eğilimli pankreasın düşük grade'li ma
lign bir tümörüdür (1-7). Ş imdiye kadar; 
pankreasın 'papiller ve epiteliyal neoplazmı ' , 'pa
pi l ler ve kistik neop lazmı ' veya 'sol id-kist ik 
tümörü ' adı altında vakalar rapor edilmiştir (1-29). 
Histopatolojik olarak ise nonfonksiyonel adacık 
hücre tümörü, kistadenoma veya kistadenokarsino-
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S u m m a r y 

Solid and papillary epithelial neoplasm (SPEN) is a rare 
tumor of pancreas with a predominance of young females and 
blacks, and, unlike ductal carcinomas of pancreas, has a fa
vorable prognosis. Only just 100 cases have been reported in 
literature. We describe herein a male patient with SPEN and 
reviewed the clinic and histomorphologic features of this en
tity which has a lower incidance rate in males. Our results 
showed that; these tumors are best treated by surgical exicion 
and have an excellent prognosis even in the. precence of distant 
metastases. 
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ma şeklinde sınıflandırılmışlardır (1). Erkeklerde 
S P E N ' m n görülmesi ise oldukça nadirdir. 1982 
yılında S P E N ' m n en büyük serisini sunan Oertel ve 
ark. bile ancak birkaç erkek hastadan detaylı o l 
mayan bilgileri sunmuşlardır (2). Aynı şekilde 
1985 'te Friedman ve ark. 2 hastayı (3), 1988'de 
Choi ve ark. 1 hastayı (4) ve 1991'de Klöppel ve 
ark. ise 2 hastayı (5) sunmuşlardır. Özellikle erkek
lerde fevkalade nadir görülen bu tümörün kl inik ve 
histopatolojik özelliklerini gözden geçirerek vaka 
takdimi şeklinde sunuyoruz. 

V a k a 

36 yaşında erkek bir hastada; i lk olarak İsken
derun'da, karında ağrı ve şişlik şikayetleri üzerine 
yapılan tetkiklerinde, karaciğer sol lobda pankreas 
kuyruk komşuluğuna kadar uzanan, 125x95 mm 

T Klin J Gastroenterohepatol i 998, 9 41 



Hakan B U L A K ve Ark. P A N K R E A S I N SOLİD VE PAPİLLER EPİTELİYAL N E O P L A Z M ] (Ol.CHJ S U N U M U ) 

boyutlarında kapsüllü, içi multiloküle yapıda septa-
lar ve mayı içeren kistık kitle tespit edilmiş ve has
taya kist hidatik veya pankreas psödokisti ön 
tanısıyla laparatomi yapılmış. Operasyonda yapılan 
eksplorasyonda, mide küçük kurvaturunu dolduran 
ve içinde serohemorajik mayi bulunan kitle tespit 
edi lmiş . Vaka bu haliyle inrczektabl pankreas 
tümörü kabul edilip biyopsi ve kist sıvısının in
celemesi için numuneler alınıp kapatılmış. Yapılan 
patolojik incelemelerin sonucu 'kistik-solıd pa-
piller karsinoma' (biyopsi materyali) ve malign 
kistik kitle mayisi olarak rapor edilmiş. Hasta bu 
şekilde Ankara Onkoloji Hastanesi'ne ileri tetkik 
ve tedavi amacıyla sevk edilmiş. B iz hastaya ilk 
önce irrezcktabl olarak kabul edilen bu kitle için 
neoadjuvan amaçla 6 kür 5-fluorouracil (5-FU) ke-
moterapisi uyguladık. Hastanın 2 ayda bir yapılan 
U S G ve BT incelemelerinde i lk operasyonda 
125x95 mm boyutlarında olan kitlenin 30x35 mm 
boyutlarına kadar düştüğü tespit edildi. Hastanın 
ncoadJLivan kemoterapiyc yaklaşık %75 oranında 
remisyon gösterdiği görüldü. Bunun üzerine has
taya küratif tedavi amacıyla reoperasyona karar 
verildi. Hastaya en son olarak E R C P ve üst gast-
rointestinal sistem endosonografisi yapıldı. E R C P 
normal olarak değerlendirildi. Üst gastrointestinal 
endosonografi'de ise pankreas gövde kısmında 
32x25 mm boyutlarında hipockoik kitle tespit edil
di. Ayrıca kitlenin splenik vene invazyon gösterdiği 
gözlendi . Bu bulgular eşliğinde hastaya ilk op
erasyondan 9 ay sonra relaparatomi yapıldı . 
Operasyonda pankreas gövdesine yerleşen mide 
küçük kurvaturu ile komşuluk gösteren ancak in
vazyon göstermeyen kitle tespit edildi. Hastanın 
herhangi bir uzak metastaz veya lenf nodu metas
tazına ait bir bulgusu yoktu. Hastaya distal 
pankreatektomi + splenektomi yapıldı. Postoperatif 
herhangi bir komplikasyon görülmedi. 

Spesimcnin patolojik incelemesinde; makros-
kopik olarak, pankreas içinde 35x25x25 mm ölçü
lerinde, kanamalı alanlar içeren, lobulc görünümde 
tümöral lezyon izlendi. Lezyonun mikroskopik in
celemesinde, pankreas içerisinde çevreden düzgün 
bir fibröz kapsülle sınırlanan, papiller yapılar ve 
solid adalar halinde gelişim gösteren tümör dokusu 
görüldü. Ayrıca yuvarlak, küçük, hiperkromatik 
nük lcus lu , dar cozinofi l ik s i toplazmalı tümör 
hücre ler in in solid alanlarda kapiller damarlar 

çevresinde dizilerek rozet benzeri yapılar oluştur
duğu dikkati çekmiştir. Kit le histomoıfolojik bul
gular ışığında 'papiller kistik ncoplazi' adı altında 
rapor edildi. Ayıklanan 2 adet lenf nodu rcaktif 
lenfadenit olarak değerlendirildi. 

Cerrahi sınırların temiz olması, lenf nodu veya 
uzak bir metastazın tespit edilmemesi nedeniyle 
hastaya postoperatif adjuvan kemoterapiyc gerek 
görü lmedi . Hastaya i lk operasyondan beridir 
yapılan U S G ve BT tetkiklerinde şimdiye kadar 
yaklaşık 4 yıldır herhengi bir rekürrens veya metas
taz gözlenmedi ve hasta tam remisyonda olarak 
değerlendirildi. 

T a r t ı ş m a 

SPEN'n ın daha çok fertil çağdaki kadınlarda 
görülmesinin bu tümörün östrojen ve progesteron 
gibi hormonal faktörlerle ilişkisini düşündürmüştür 
(9-11,16). S P E N tespit edilen 2 erkek hastanın 
1991 yılında ilk detaylı raporlarını sunan Klöppel 
ve ark., bu tümörlerin etiyopatogenezinde yaş ve 
cinsiyet dağılımının hormonal faktörlerle ilişkisinin 

Şeki l 1. Pankreas içinde, çevreden d ü z g ü n sınırlarla ayrılan 
t ümör dokusu (H.E.x40) 
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Şekil 2. Papiller yapılar halinde gelişim gösteren tümör 
dokusu (H.E.xlOO) 

kesin delillerinin olmadığını belirtmiştir. Yalnız 
çok az sayıda kadın hastada gebelik ve kontrasep-
tiflerin uzun süreli kullanımı sorumlu tutulmuştur 
(6-8). Ayrıca tümör hücrelerinde östrojen ve pro-
gesteron reseptörlerinin mevcudiyeti ancak 4 vaka
da gösterilebilmiştir (9-11). 

S P E N ' m n histogenezisi konusunda oldukça 
çelişkili yayınlar sunulmuştur. Bu tümörlerin ori
jininde duktal hücreleri (1,6,12-14), asiner 
hücreleri (15,16) ve prımordial hücreleri (2,10,17-
22) sorumlu tutan yazarlar mevcuttur. Ancak im-
munositokimyasal ve elektron mikroskopik in
celemelerle hücresel fcnotip araşt ırmaları bile 
yetersiz kalmıştır (5,16,18,19,21,23). İmmunosi-
tokimyasal marker incelemelerinde bile S P E N ' m n 
henüz spesifik bir marker ' ı olmadığım, bu da bu 
tümör le r in fenotipik dıferansiyasyon ve histo-
genetik orijininin tespit edilmesinin güçlüğünü izah 
etmektedir (23). SPEN'nda karsinoembriyojenik 
antijen ( C E A ) , karbonhidrat antijen 19-9 ( C A 19-
9) ve pankrcatik enzimler (alfa-amilaz, lipaz, tripsi-
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nojen ve kimotripsinojen) negatiftir. Ancak, im-
munohistokimyasal boyamalardan nöroendokr in 
marker'lar (nöron spesifik antijen (NSE), synapto-
physin), alfa 1-antitripsin, a l fa l - antikimotripsin, ve 
fosfolipaz-A2 ile immunoreaktivite göster i r ler 
(5,16,18,19,21,23,24). S P E N ' m n hıs tokımyasal 
özellikleri Tablo 1'de gösterilmiştir. 

S P E N ' m n kl inik semptomlarında ilk sırayı ab-
dominal kitle yer alır. Bundan başka karın ağrısı, 
dispeptik şikayetler, poliartralji, sarılık ve kilo kay
bı şikayetlerine de yol açabilir (3). Şikayetlerin 
süresi 2 ay ile 2 yıl arasında değişebilir (3). 
Lokalizasyon olarak bu tümörler pankreasın baş, 
gövde ve kuyruk kesimlerine eşit olarak dağılım 
gösterirler. Tümörün büyüklüğü tümör dokusunun 
nekroz ve hemorajisi ile ilişkili olarak 2-20 cm 
arasında ortalama 11.5 cm olarak tespit edilmiştir. 

S P E N ; makroskopik olarak, genellikle büyük, 
kesitlerinde hemoraji ve nekroz odakları içeren 
tümörlerdir. Olguların çoğu belirgin bir kapsüle 
sahiptir, bununla birlikte solid infıltratif gelişim 
gösteren olgular da bu lunmaktad ı r (25). 
Multisentrisite o ldukça nadirdir. Mikroskop ik 
olarak; adacık hücreli tümörleri andırırlar. En belir
gin özelliği, çok sıralı epiteliyal hücrelerle döşeli 
psödopapillaların varlığıdır. Nukleuslar oval ve 
kıvrıntılıdır, nukleoller belirgin değildir ve mitoz 

Tablo 1. S P E N ' m n histokimyasal özellikleri: 
İmmunoreaktivite eğilimi ve pozitif sonuçlar veren 
S P E N % ' s i 

Reaksiyonun (+) olarak boyanan 
şiddeti tümörlerin %'si 

Keratin KL-1 - 0 
Keratin 13 + 60 

18 + 50 ! ..„ 
19 - 0 

CEA - 0 
C A 19.9 - 0 
CA 12.5 (+) 50 
NSE ++ 80 
Synaptophysin ++ 90 
Chromogranin - 0 
S-100 - 0 
Hormonlar - 0 
Amilaz 10 
Fos fo lipaz- A2 - 60 
Alfal-antitripsin ++ 100 
Alfal -antikimotrip sin +++ 100 
Vimentin - 0 
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azdır. Hyal in globüller ve köpüksü hücre topluluk
ları bulunabilir. Kalın fıbroımısküler korlarda belir
gin musinöz değişikliklerin varlığı tanıda önemli 
bir bulgudur. Elektron mikroskopik olarak ise asi
ller, duktal ve bazen endokrin hücre diferansiyas-
yonu saptanabilir. 

S P E N ' n a ait spesifik bir radyolojik kriter yok
tur. Düz karın grafısinde bazı vakalarda kalsi-
fikasyon tespit edilmiştir. Ancak bu ayırıcı tanıda 
dikkat edilmesi gereken mikrokistik adenomlardaki 
santral kalsifıkasyon gibi, pankreas tümörleri ile i-
lişkili kalsifıkasyonlar içinde iy i bir örnek olarak 
göster i lemez. Kalsif ikasyonun yıllar içerisinde 
tümör dokusunun merkezinde yer alan tümör 
hücrelerinin atrofi ve nekrozisi üzerine gelişmiş 
fibrozis, kalsifıkasyon ve ossifıkasyon sorumlu tu
tulmuştur (25). Daha ileri radyolojik incelemelerde 
ultrasonografi (USG) ve bilgisayarlı tomografi 
(BT) ' de keskin sınırlı, çevre dokulara infıltrasyon 
göstermeyen yer yer solid, yer yer kistik alanlar 
içeren, yalancı bir kapsül ile çevrili pankreatik 
kitleler olarak tespit edilirler. T ü m ö r dokusu 
içerisinde nekrozis ve hemoraji odaklarının bulun
duğu gözlenebilir. 

Anjiografide keskin sınırlı bir tümörün hiper-
vaskülarite göstermesi ve venlerin erkenden drena
jı karakteristiktir. Endoskopik retrograd kole-
sistopankreatikografi ( E R C P ) ' de ise pankreas 
başında lokalize tümör le rde infiltre olmayan 
tiplerde dııktuslara dıştan bası yapan kitle mevcu
diyeti tespit edilebilir. Ancak gerek anjiografi ve 
gerekse E R C P ' n i n U S G ve B T ' y e bir üstünlüğü 
yoktur. 

S P E N ' n m tedavisinde genel olarak drenaj 
işlemlerinden total pankreatektomiye kadar geniş 
bir spektrum mevcuttur. Bu tümörler in düşük 
grade'li ve iy i prognozlu olmaları nedeniyle teda
vide parsiyel kistektomi + kistojejunostomi 
yapılan ve çok iyi prognoz gösteren vakalar bile 
vardır (26). Tedavide daha çok pankreasın rezck-
siyonu ile birlikte kistin çıkartılması uygulanmıştır. 
Ancak gerek drenaj, gerek basit enükleasyon ve 
gerekse paııkreatcktomi yapılan vakalarda cerrahi 
sonrası prognozun oldukça iyi olduğu, rekürrens ve 
metastazların çok nadir görüldüğü bildirilmiştir. 
Rekürrens ve metastazlar ancak birkaç vakada ra
por edilmiştir (5,6,27-29). Buna rağmen hastaların 
uzun bir sağkalım gösterdikleri tespit edilmiştir (5). 

Ayırıcı tanıda; pankreasın duktal hücreli ade-
nokars inomlar ı , mikrokistik adenoma, müs inöz 
kistik neoplazm ve adacık hücre tümörler i 
düşünülmelidir. 

Sonuç olarak; b iz im kendi vakamızda da litera
türler ile uyumlu klinik, radyolojik ve histopatolo-
j i k bulgular tespit edildi . Ancak vakamızda 
tümörün kemoterapiye %75 oranında remisyon 
göstermesi bu tümörlerin kemoterapiye de çok iyi 
cevap verdiğinin bir göstergesi olarak dikkate 
şayandır. Bu şekilde; preoperatif dönemde büyük 
boyutlarda tespit edilen bu tümörlerin tedavisinde 
literatürde pek değinilmeyen neoadjuan kemotera-
pinin o ldukça yararl ı olacağı kanaatindeyiz. 
Böylece , o ldukça morbid ve mortal seyreden 
pankreas cerrahisi komplikasyonlarmm da bir şe
kilde Önüne geçilmiş olunabilir. Bu yüzden; biz, i lk 
tespit edildiğinde büyük boyutlarda olan bu tümör
ler için tam bir kürabilite sağlayabilen cerrahi te
davinin yapılabilmesi için preoperatif dönemde 
neoadjuvan kemoterapinin verilmesi öneriyoruz 
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