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Kronik renal yetmezlikli bir olguda agresif seyirli merkel
hiicreli karsinom

An aggressive merkel cell carcinoma in a patient with chronic renal failure
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Ozet

Merkel hicreli karsinom (MCC), derinin néroendokrin hicreleri ve Merkel hiicrelerinden kaynaklanan nadir gordlen bir timérddr. Agresif seyirli
olmasi sebebiyle erken tani ve tedavi 6nemlidir. Burada bacaginda 3x5 cm boyutlarinda kitlesi bulunan, kronik renal yetmezligin eslik ettigi
ve inguinal, paraaortik lenf nodu metastazi saptanan ve mortalite ile sonuclanan 61 yasinda erkek hasta bildirimistir. Literatirde MCC'nin
AIDS hastaliginda, organ transplantasyonu, immunsupresif tedavi alanlar ve ek malinitesi (multiple myelom, kronik lenfositik |6semi, Non-
Hodgkin lenfoma ve melanom) olan hastalarda da insidansinin arttigi bildirilmistir. Bugline dek renal transplantasyonlu bir olguda Merkel
hicreli karsinom bildirilmis olmasina ragmen kronik renal yetmezlik ile bu timér eslikteligi bugline kadar bildirilmemistir. (Tlrkderm 2014; 48:
Ozel Sayi 2: 91-3)

Anahtar Kelimeler: Bébrek yetmezIigi, karsinom, néroendokrin

Summary

Merkel cell carcinoma (MCC) is a rare cutaneous tumor arising from neuroendocrine cells and Merkel cells. Early diagnosis and treatment
is important because of its aggressive course. We here report a 61 years old man with chronic renal failure, 3x5 cm mass on his right leg
and inguinal-paraaortic lymph node metastases and resulting in death. MCC in the literature of the AIDS disease, organ transplantation,
immunosuppressive therapy areas, and additional malignancies (multiple myeloma, chronic lymphocytic leukemia, non-Hodgkin's lymphoma,
and melanoma) have been reported in patients with increased incidence. Up to date a patient with renal transplantation and Merkel cell
carcinoma have been reported in the literature, Merkel cell carcinoma with chronic renal failure have not been reported. (Turkderm 2014; 48:
Suppl 2: 91-3)
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tedavi alanlar ve ek malinitesi (multiple myelom, kronik
lenfositik 16semi, Non-Hodgkin lenfoma ve melanom) olan
hastalarda da insidansin arttigr bildirilmistir2.

Burada kronik renal yetmezligin eslik ettigi ve inguinal,
paraaortik lenf nodu metastaz saptanan, sag ekstremitede
3x5 cm kitlesi bulunan ve agresif seyir gosteren MCC'li 61
yasinda erkek hasta sunulmaktadir.

Giris

Merkel hiicreli karsinom (MCC), ilk kez 1972'de Toker
tarafindan tanimlanmig, derinin néroendokrin kaynakli nadir
bir timoradir?. Biyolojik olarak agresif seyirli olan timor
siklikla lokal, bolgesel ve uzak metastaz yapma egilimindedir?.
Hastaligin ortalama tani yasi 75 olup, 65 yas Uzerinde 24 kat
daha sik izlendigi bildirilmistir2. Hastalarin %5‘inden azi 50
yas altinda tani almaktadir?. Patogenezi net agiklanmamis

olsa da etiyolojide UV radyasyon ve immunsupresyonun
belirgin rol oynadigr bilinmektedir!.2.

Literatlrde MCC'nin AIDS hastalarinda 11 kat daha sik oldugu
bildirilmistir’. Yine organ transplantasyonu, immunsupresif

Olgu Sunumu

Altmis bir yasinda erkek hasta 1 yildir sag bacakta nohut
blyukliginde baslayip son 5-6 ay icinde hizla biylyen kitle
nedeniyle basvurdu. Ozgecmisinde 5 yildir diabetes mellitus
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(3 aydir kristalize insulin kullaniyor) ve 4 yildir kalp yetmezIigi (1998'de
aortofemoral bypass operasyonu, 8 ay Once pace maker takiimig)
oldugu, ayrica 1 yildir renal yetmezligi olup 3 aydir hemodiyalize girdigi
Ogrenildi. Sistemik muayenede bilateral akciger seslerinde azalma,
bazallerde raller saptandi. Sag servikal zincirde ve bilateral inguinal
bolgede en blyigi 3 cm boyutlarinda kiime yapmis lenfadenopatiler
palpe edildi.

Dermatolojik muayenede sag tibiada dis malleol Uzerinden baslayip
tibia posterolateralinde devam eden 3x5 cm capinda, etrafinda
satellit lezyonlarin eslik ettigi lividi renkte timoral lezyon izlendi
(Resim 1 a-d). Lezyonun histopatolojik incelemesinde dermiste solid
adalar olusturan timor infiltrasyonu saptandi. TUmor hicreleri dar
sitoplazmali, hiperkromatik nikleuslu monoton atipi géstermekteydi.
immunhistokimyasal incelemede sinaptofizin, kromogranin pozitif
boyandi. Merkel hiicreli karsinom icin spesifik olan dustk molekdl
agirlikl sitokeratin ve CK 20 pozitif saptandi; CD20, CD3 ve S100
negatif idi (Resim 2 a-d).

Laboratuvar incelemesinde hemogram, idrar tetkiki normal BUN:30 mg/
dl (6-20 mg/dl) kreatinin: 3,5 mg/dl (0,5-0,9 mg/dl), Ca125: 467,2 (<35
u/ml), Ca15,3: 6,1 (<30 u/ml), Ca19,9: 25,2 (<35 u/ml), CEA: 3,86 (6 u/
ml) bulundu. Beyin bilgisayarli tomografisinde (BT) serebral atrofi disinda
Ozellik saptanmadi; batin BT'de yaygin asit mayi ve karaciger sag lobda
milimetrik kalsifikasyon izlendi. Toraks BT'de sag ve sol plevral aralikta
kompresyon atelektazisi yaratan masif eflizyon saptandi. Mediastinal ve
hiler LAP saptanmadi. Torasentez sivisi transuda vasfinda olup patolojik
incelemede atipik hlicre saptanmadi. Kardiak EKO'da ileri derece mitral
yetmezlik ve EF:%20 saptandi. Onkoloji ile konsllte edilerek hastadan
istenen PET-CT'de bacaktaki timoral lezyonda, inguinal bdlge ve
paraaortik lenf nodlarinda belirgin tutulum olmasi ve ince bagirsakta
sUpheli goriinim metastatik tutulum olarak degerlendirildi.

Bu bulgularla MCC evre 4 olarak degerlendirilen hasta onkoloji ile
tekrar konstilte edildi. Hastanin mevcut kalp yetmezligi ve ileri dlizeyde
plevral efflizyonu nedeniyle cerrahi ve kemoterapiye uygun olmadidi
dustnulerek palyatif radyoterapi planlandi. Ancak hasta 5 seans
radyoterapi sonrasinda kalp yetmezligi nedeniyle kaybedildi.

Tartisma

Merkel hiicreli karsinom oldukca nadir, derinin primer kaynakli timori
olup, hastaligin mortalitesi 2 yil icinde %28 olarak bildirilmistir'.3.
iki yiz elli bir hasta ile yapilan bir calismada evre 4 hastalarin tan
aldiktan sonraki yasam slreleri ortalama 6,8 ay saptanmistir3.
Hastaligin etyolojisinde UV radyasyon, immunsipresyon, AIDS, organ
transplantasyonu yer almaktadir!. Son vyillarda yapilan calismalarda
Merkel  cell  polyomavirus  etyolojide  vurgulanmaktadir!.2:4.5.
Hastamizda kronik renal yetmezlik ve diabetes mellitus bulunmakta idi,
ancak belirgin immunsipresyon bulgusu klinik ve laboratuvar olarak
saptanmadi. Ancak kronik renal yetmezligin ve diabetes mellitusun
yarattigi genel bir immunsipresyonun bu hastada timaorin gelisiminde
ve agresif seyretmesinde rol oynayabilecegi dustntldd.

Merkel hiicreli karsinom 65 yas Uzeri erkek hastalarda daha siktir!.2.
Olgumuz 61 yasinda erkek hasta idi. Elli yas 6ncesi tani alan hastalar
%5 oranindadir ve bu hastalarda organ transplantasyonu ve
immunstpresyonun 6n planda oldugu bildiriimistiré. Olgularin yaklasik
yarisina yakini bas boyun yerlesimi gdsterirken bunu ekstremite ve
gbvde vyerlesimi takip eder’.89. Klinikte pembe-kirmizi yada viyolose
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renkli sert kubbe seklinde soliter nodul olarak izlenir. Hizla buyime
egilimindedir ve genellikle Ulserasyon izlenmez”.8.

Hastamizda da lezyon bacak yerlesimliydi ve Ulserasyon eslik
etmemekteydi.

MCC'nin  histopatolojide  dermiste

yerlesen  kiglk yuvarlak

timor kimeleri dikkati ¢ekmektedir. Ayirici tani agisindan yapilan
immunhistokimyasal incelemede distk molekdl agirlikli sitokeratin
ve sitokeratin 8, 18, 19 ve 20 ile paranikleer boyanma Merkel
hicreli karsinom icin tipiktir. N6roendokrin belirtecler kromogranin ve
sinaptofizin ile pozitif boyanirken S100 ile negatif boyanir7-11.

Resim 1. a-d) Sag tibiada 3x5 cm ¢apinda, etrafinda satellit lezyonlarin
eslik ettigi lividi renkte timdral lezyon

Resim 2. a) Dermiste solid adalar olusturan tUmér infiltrasyonu
saptandi (H&Ex100). b) immiinhistokimyasal incelemede sinaptofizin
x40, c) kromogranin x200 pozitif boyandi. d) Merkel hiicreli karsinom
icin spesifik olan distk molekdl agirlikli sitokeratin ve CK 20 pozitif
x200 saptandi
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Hastamizda sinaptofizin ve kromogranin pozitif boyandi. Merkel hiicreli
karsinom icin spesifik olan distuk molekul agirlikli sitokeratin ve CK 20
pozitif saptandi. CD 20, CD3 ve S100 negatif bulundu.

Tedavi hastaligin evresine gore degismektedir. Deriye sinirli hastalikta
1-2 cm saglam deriyi icerecek sekilde genis lokal eksizyon ve bolgesel
lenf nodu diseksiyonu &nerilmektedir. Lezyon boyutu >2 cm ise
adjuvan radyoterapi eklenebilir. Lenf nodu tutulumu varsa lenf nodu
diseksiyonu ve radyoterapi Onerilmektedir. Uzak metastazin oldugu
evre 4'te tedaviye sistemik kemoterapi eklenmelidir2. Seyrek de olsa
spontan remisyon bildirilmistir'2. Hastamizda servikal ve inguinal
bolgede palpable lenf nodlari saptandi. Hasta genel anestezi agisindan
uygun olmadigindan lenf nodu diseksiyonu yapilamadi; ancak PET-CT
tetkikinde lenf nodlarinda ve ince barsakta tutulumun gdsterilmesi
nedeniyle onkoloji ile gorisulerek evre 4 Merkel hiicreli karsinom olarak
kabul edildi.

Degerlendirmede kardiak ejeksiyon fraksiyonunun %20 olmasi ve genel
durum bozuklugu nedeniyle inoperatif kabul edilen hastaya palyatif
radyoterapi planlandi.

Burada kronik renal yetmezligin ve diabetes mellitusun eslik ettigi,
agresif ve mortal seyirli Merkel hticreli karsinom olgusu bildirilmistir.
Ozellikle son evre bdbrek yetmezligi olan hastalarda monositlerin
genel dagilimi, sitokin Gretimi, TolHike reseptér -2 ve -4'lin ekspresyonu
anti-oksidan kapasite ve fagositik aktivite bozulmaktadir'3. CD4/
CD8 T hicre orani tersine dénmekte basta hicresel olmak Uzere
humoral sistemde bozulmalar baslamaktadir'3. Hastamiz da da
bobrek yetmezligi yaninda, ézellikle I6kosit fonksiyonlarini ve makrofaj
aktivasyonunu bozan diabetes mellitusun olmasi htcresel ve humoral
sistemde inhibisyona yol acarak karsinomun gelisimine ve agresif
gidisine katkida bulunmus olabilir.

Simdiye kadar bébrek yetmezligi ve diabetes mellitusla beraberlik
gosteren Merkel hicreli karsinom bildiriimemis olmasina ragmen, bu

hastaliklarin yol acti§gi immunsipresyonun Merkel hicreli karsinom
gelisiminde rol oynayabilecegi distincesindeyiz.
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