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Summary

Pankreasin  solitl  ve  papiller  epiteliyal — neoplazmi
(SPEN); pankreasin luktal karsinomlannelan farkli  bir sekilde
iyi prognoza sahip, daha ¢ok geng yastaki kadinlarda ve siyah
irkta  olusmaya  egilimli pankreasin  nadir goriilen  malign
tiimor/erindendir.  Literatiirlerde simdiye kadar ancak 100 'in
iizerinde vaka rapor edilebilmistir. Ozellikle erkeklerde
fevkalade nadir gériilen hu tiimériin klinik ve histomoifolojik
ozellikleri, kendi olgumuz ile beraber gozden gegirilerek ince-
lendi. Sonug olarak; hu tiimorlerin iyi prognoza sahip olduk-
lari, cerrahi tedaviye iyi cevap verdikleri ve hatta uzak metas-
taz tespit edilmis vakalarda bile uzun bir sagladim gosterdik-
leri tespit edildi.

Anahtar Kelimeler: Solid ve papiller epiteliyal neoplazm,
Pankreas timorii, Erkek
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Pankreasin solid ve papiller epiteliyal neo-
plazmi1 (SPEN); pankreasin en ¢ok goriilen ve
oldukg¢a kotii bir prognoza sahip olan duktal hiicre-
li karsinomlarindan farkli bir sekilde iyi prognoza
sahip, 2. ve 3. dekaddaki kadinlarda ve siyah irkta
goriilmeye egilimli pankreasin diisiik grade'li ma-
kadar;

pankreasin 'papiller ve epiteliyal neoplazmi', 'pa-

lign bir timdrddir (1-7). Simdiye
piller ve kistik neoplazmi' veya 'solid-kistik
timdori' adi altinda vakalar rapor edilmistir (1-29).
Histopatolojik olarak ise nonfonksiyonel adacik

hiicre tiimorii, kistadenoma veya kistadenokarsino-
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Solid and papillary epithelial neoplasm (SPEN) is a rare
tumor of pancreas with a predominance of young females and
blacks, and, unlike ductal carcinomas ofpancreas, 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 seklinde siniflandirilmislardir (1). Erkeklerde
SPEN'mn goériilmesi ise oldukc¢a nadirdir. 1982
yilinda SPEN'mn en biiyiik serisini sunan Oertel ve
ark. bile ancak birka¢ erkek hastadan detayli ol-
mayan bilgileri sunmuslardir (2). Ayni sekilde
1985 'te Friedman ve ark. 2 hastay1 (3), 1988'de
Choi ve ark. 1 hastayr (4) ve 1991'de Kloppel ve
ark. ise 2 hastayr (5) sunmuslardir. Ozellikle erkek-
lerde fevkalade nadir goriilen bu timdriin klinik ve
histopatolojik ozelliklerini godzden gecirerek vaka

takdimi seklinde sunuyoruz.

Vaka

36 yasinda erkek bir hastada; ilk olarak Isken-
derun'da, karinda agr1 ve sislik sikayetleri iizerine
yapilan tetkiklerinde, karaciger sol lobda pankreas

kuyruk komsuluguna kadar uzanan, 125x95 mm
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boyutlarinda kapsiillii, i¢i multilokiile yapida septa-
lar ve may1 igeren kistik kitle tespit edilmis ve has-
taya kist hidatik veya pankreas psodokisti on
tanisiyla laparatomi yapilmis. Operasyonda yapilan
eksplorasyonda, mide kii¢iik kurvaturunu dolduran
ve i¢inde serohemorajik mayi bulunan kitle tespit
edilmis. Vaka bu haliyle inrczektabl pankreas
timori kabul edilip biyopsi ve kist sivisinin in-
celemesi i¢cin numuneler alinip kapatilmis. Yapilan
patolojik incelemelerin sonucu 'kistik-solid pa-
piller karsinoma' (biyopsi materyali) ve malign
kistik kitle mayisi olarak rapor edilmis. Hasta bu
sekilde Ankara Onkoloji Hastanesi'ne ileri tetkik
ve tedavi amaciyla sevk edilmis. Biz hastaya ilk
once irrezcktabl olarak kabul edilen bu kitle igin
neoadjuvan amagla 6 kiir 5-fluorouracil (5-FU) ke-
moterapisi uyguladik. Hastanin 2 ayda bir yapilan
USG ve BT incelemelerinde ilk operasyonda
125%x95 mm boyutlarinda olan kitlenin 30x35 mm
boyutlarina kadar diistiigi tespit edildi. Hastanin
ncoadJLivan kemoterapiyc yaklasik %75 oraninda
remisyon gosterdigi goriildii. Bunun iizerine has-
taya kiiratif tedavi amaciyla reoperasyona karar
verildi. Hastaya en son olarak ERCP ve {iist gast-
rointestinal sistem endosonografisi yapildi. ERCP
normal olarak degerlendirildi. Ust gastrointestinal
endosonografi'de ise pankreas goévde kisminda
32x25 mm boyutlarinda hipockoik kitle tespit edil-
di. Ayricakitlenin splenik vene invazyon gosterdigi
gozlendi. Bu bulgular esliginde hastaya ilk op-
erasyondan 9 ay sonra relaparatomi yapildi.
Operasyonda pankreas godvdesine yerlesen mide
kiigiik kurvaturu ile komsuluk gdsteren ancak in-
vazyon goOstermeyen kitle tespit edildi. Hastanin
herhangi bir uzak metastaz veya lenf nodu metas-
tazina ait bir bulgusu yoktu. Hastaya distal
pankreatektomi + splenektomi yapildi. Postoperatif
herhangi bir komplikasyon goriilmedi.

Spesimcnin patolojik incelemesinde; makros-
kopik olarak, pankreas i¢ginde 35x25x25 mm 0Olgii-
lerinde, kanamal1 alanlar igeren, lobulc goériiniimde
timoral lezyon izlendi. Lezyonun mikroskopik in-
celemesinde, pankreas igerisinde ¢gevreden diizgiin
bir fibroz kapsiille sinirlanan, papiller yapilar ve
solid adalar halinde gelisim gdsteren timor dokusu
kiigiik, hiperkromatik

goriildii. Ayrica yuvarlak,

niiklcuslu, dar cozinofilik sitoplazmali timor

hiicrelerinin solid alanlarda kapiller damarlar
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cevresinde dizilerek rozet benzeri yapilar olustur-
dugu dikkati ¢ekmistir. Kitle histomoifolojik bul-
gular 15181inda 'papiller kistik ncoplazi' adi altinda
rapor edildi. Ayiklanan 2 adet lenf nodu rcaktif
lenfadenit olarak degerlendirildi.

Cerrahi sinirlarin temiz olmasi, lenf nodu veya
uzak bir metastazin tespit edilmemesi nedeniyle
hastaya postoperatif adjuvan kemoterapiyc gerek
goriilmedi. Hastaya ilk operasyondan beridir
yapilan USG ve BT tetkiklerinde simdiye kadar
yaklasik 4 yildir herhengi bir rekiirrens veya metas-
taz gozlenmedi ve hasta tam remisyonda olarak
degerlendirildi.

Tartisma

SPEN'nin daha ¢ok fertil ¢cagdaki kadinlarda
goriilmesinin bu timoriin Ostrojen ve progesteron
gibi hormonal faktorlerle iligkisini disindirmistir
(9-11,16). SPEN tespit edilen 2 erkek hastanin
1991 yilinda ilk detayli raporlarini sunan Kloppel
ve ark., bu timorlerin etiyopatogenezinde yas ve
cinsiyet dagiliminin hormonal faktorlerle iligkisinin

I Al l,;".f X

Sekil 1. Pankreas ic¢inde, ¢evreden diizgiin sinirlarla ayrilan
timor dokusu (H.E.x40)
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Sekil 2. Papiller yapilar halinde gelisim gosteren timor
dokusu (H.E.x100)

kesin delillerinin olmadigint belirtmistir. Yalniz
¢ok az sayida kadin hastada gebelik ve kontrasep-
tiflerin uzun siireli kullanimi sorumlu tutulmustur
(6-8). Ayrica timoér hiicrelerinde Ostrojen ve pro-
gesteron reseptorlerinin mevcudiyeti ancak 4 vaka-
da gosterilebilmistir (9-11).

SPEN'mn konusunda oldukga
celiskili yayinlar sunulmustur. Bu tiimérlerin ori-
duktal (1,6,12-14),

hiicreleri (15,16) ve primordial hiicreleri (2,10,17-

histogenezisi

jininde hiicreleri asiner
22) sorumlu tutan yazarlar mevcuttur. Ancak im-
munositokimyasal ve elektron mikroskopik in-
celemelerle hiicresel fcnotip arastirmalar: bile
kalmistir (5,16,18,19,21,23).
tokimyasal marker incelemelerinde bile SPEN'mn

yetersiz Immunosi-
heniiz spesifik bir marker't olmadigim, bu da bu
timorlerin  fenotipik diferansiyasyon ve histo-
genetik orijininin tespit edilmesinin gii¢ligiini izah
etmektedir (23). SPEN'nda karsinoembriyojenik
antijen (CEA), karbonhidrat antijen 19-9 (CA 19-
9) ve pankrcatik enzimler (alfa-amilaz, lipaz, tripsi-
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nojen ve kimotripsinojen) negatiftir. Ancak, im-
munohistokimyasal boyamalardan ndroendokrin
marker'lar (ndron spesifik antijen (NSE), synapto-
physin), alfa l-antitripsin, alfal- antikimotripsin, ve
fosfolipaz-A2 ile immunoreaktivite
(5,16,18,19,21,23,24).  SPEN'mn
6zellikleri Tablo 1'de gdosterilmistir.

gosterirler
histokimyasal

SPEN'mn klinik semptomlarinda ilk siray1 ab-
dominal kitle yer alir. Bundan baska karin agrisi,
dispeptik sikayetler, poliartralji, sarilik ve kilo kay-
b1 sikayetlerine de yol acgabilir (3). Sikayetlerin
siiresi 2 ay ile 2 yil arasinda degisebilir (3).
Lokalizasyon olarak bu tiimdrler pankreasin basg,
govde ve kuyruk kesimlerine esit olarak dagilim
gosterirler. Timorin biylikligi timor dokusunun
nekroz ve hemorajisi ile iligkili olarak 2-20 cm
arasinda ortalama 11.5 cm olarak tespit edilmistir.

SPEN; makroskopik olarak, genellikle biyiik,
kesitlerinde hemoraji ve nekroz odaklari igeren
timorlerdir. Olgularin ¢ogu belirgin bir kapsiile
sahiptir, bununla birlikte solid infiltratif gelisim
bulunmaktadir (25).
Mikroskopik
olarak; adacik hiicreli timorleri andirirlar. En belir-

gdsteren olgular da

Multisentrisite oldukg¢a nadirdir.
gin Ozelligi, ¢ok sirali epiteliyal hiicrelerle doseli
psodopapillalarin  varligidir. Nukleuslar oval ve

kivrintilidir, nukleoller belirgin degildir ve mitoz

Tablo 1. SPEN'mn histokimyasal ozellikleri:
Immunoreaktivite egilimi ve pozitif sonuglar veren
SPEN %'si

Reaksiyonun (+) olarak boyanan
siddeti timorlerin %'si

Keratin KL-1 - 0
Keratin 13 + 60

18 + 50 ',

19 - 0
CEA -
CA 199
CA 125 ) 50
NSE + 80
Synaptophysin + 90
Chromogranin -
S-100 - 0
Hormonlar - 0
Amilaz 10
Fos folipaz- A2 _ 60
Alfal-antitripsin + 100
Alfal -antikimotripsin = +++ 100
Vimentin - 0
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azdir. Hyalin globiiller ve kopiiksii hiicre topluluk-
lar1 bulunabilir. Kalin fibroimiskiiler korlarda belir-
gin musindz degisikliklerin varligi tanida Snemli
bir bulgudur. Elektron mikroskopik olarak ise asi-
ller, duktal ve bazen endokrin hiicre diferansiyas-

yonu saptanabilir.

SPEN'na ait spesifik bir radyolojik kriter yok-
tur. Diiz karin grafisinde bazi1 vakalarda kalsi-
fikasyon tespit edilmistir. Ancak bu ayirict tanida
dikkat edilmesi gereken mikrokistik adenomlardaki
santral kalsifikasyon gibi, pankreas timorleri ile i-

liskili kalsifikasyonlar i¢inde iyi bir 6rnek olarak

gosterilemez. Kalsifikasyonun yillar igerisinde
timor dokusunun merkezinde yer alan timor
hiicrelerinin  atrofi ve nekrozisi {lizerine gelismis

fibrozis, kalsifikasyon ve ossifikasyon sorumlu tu-
tulmustur (25). Daha ileri radyolojik incelemelerde
(USG) ve
(BT)' de keskin sinirli, ¢evre dokulara infiltrasyon

ultrasonografi bilgisayarli tomografi
gdstermeyen yer yer solid, yer yer kistik alanlar
iceren, yalanci bir kapsiil ile c¢evrili pankreatik
kitleler

icerisinde nekrozis ve hemoraji odaklarinin bulun-

olarak tespit edilirler. Timo6r dokusu

dugu gozlenebilir.

Anjiografide keskin sinirli bir timoriin hiper-
vaskiilarite gOstermesi ve venlerin erkenden drena-
j1  karakteristiktir. Endoskopik retrograd kole-
sistopankreatikografi (ERCP)' de ise pankreas
basinda lokalize tiimdrlerde infiltre olmayan
tiplerde duktuslara distan basi yapan kitle mevcu-
diyeti tespit edilebilir. Ancak gerek anjiografi ve
gerekse ERCP'nin USG ve BT'ye bir iistiinligi

yoktur.

SPEN'nm tedavisinde genel olarak drenaj
islemlerinden total pankreatektomiye kadar genis
diistik

grade'li ve iyi prognozlu olmalari nedeniyle teda-

bir spektrum mevcuttur. Bu tiimdrlerin
vide parsiyel kistektomi + Kkistojejunostomi
yapilan ve ¢ok iyi prognoz gdsteren vakalar bile
vardir (26). Tedavide daha ¢ok pankreasin rezck-
siyonu ile birlikte kistin ¢ikartilmast uygulanmistir.
Ancak gerek drenaj, gerek basit eniikleasyon ve
gerekse patikreatcktomi yapilan vakalarda cerrahi
sonrast prognozun oldukg¢a iyi oldugu, rekiirrens ve
metastazlarin ¢ok nadir gorildigi bildirilmistir.
Rekiirrens ve metastazlar ancak birka¢ vakada ra-
por edilmistir (5,6,27-29). Buna ragmen hastalarin

uzun bir sagkalim gosterdikleri tespit edilmistir (5).
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Ayirict tanida; pankreasin duktal hiicreli ade-

nokarsinomlari, mikrokistik adenoma, miisinéz

kistik

diistintilmelidir.

neoplazm ve adacik  hiicre timorleri

Sonug olarak; bizim kendi vakamizda da litera-
tirler ile uyumlu klinik, radyolojik ve histopatolo-
edildi. Ancak

timoriin  kemoterapiye %75 oraninda

jik bulgular tespit vakamizda

remisyon
gostermesi bu tiimorlerin kemoterapiye de g¢ok iyi
olarak dikkate

sayandir. Bu sekilde; preoperatif donemde biiyiik

cevap verdiginin bir gostergesi

boyutlarda tespit edilen bu tiimdrlerin tedavisinde
literatiirde pek deginilmeyen neoadjuan kemotera-

pinin olduk¢a yararlt olacagit kanaatindeyiz.

Boylece, olduk¢a morbid ve mortal seyreden

pankreas cerrahisi komplikasyonlarmm da bir se-
kilde Oniine gegilmis olunabilir. Bu yiizden; biz, ilk
tespit edildiginde biiyiik boyutlarda olan bu timor-
ler i¢in tam bir kiirabilite saglayabilen cerrahi te-
davinin yapilabilmesi i¢in preoperatif donemde

neoadjuvan kemoterapinin verilmesi Oneriyoruz
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