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ONSOZ

Tiirkiye Kanserle Savag Vakfinin periyodik bilimsel yayini olan 'Kanser Giindemi' dergisinin 2015 ilk sayisinda,
sizlere 'Mide Kanseri' konusuyla ilgili giincellenmis bilgilerle ulasiyoruz.

Bildiginiz gibi Kanser Giindemi Dergisi, Tiirkiye'nin ilk medikal onkologu ve vakfimiza uzun yillar hizmet vermis
olan rahmetli Do¢. Dr. Metin Aran hocanin biiyiik 6zveriler ile hazirlayarak bizlere ulastirdig bir dergi oldu. Gegen
yil yaymladigimiz sayilari, 2013 yilinda kaybettig§imiz hocamiz, onursal bagkanimiz Prof. Dr. Ali Haydar Tagpinar ve
yine 2014 sonlarinda kaybetti§imiz vakfimiza uzun yillar hizmet etmis ve yonetim kurulunda yer almis hocamiz Prof.
Dr. Kadri Kahraman'in anisina ¢ikartmay1 uygun gordiik.

Her sayida bir kanser konusunun kapsamli olarak irdelendigi sekizinci say1 ile sizlere ulastik. Dergi, bireysel gon-
derimler yaninda Tiirkiyedeki tiim tip fakiiltelerinin kiitiiphanelerine ulagtirildi.

Vakif olarak; Ulusal Onkoloji Kongrelerinde geng arastirmacilart tesvik icin verdigimiz, geleneksel ii¢ daldaki
odiile ilave olarak, bu y1l 'Tiirkiye Kanserle Savas Vakfi Bilim Odiilii' ve “Proje Destek” baslig1 altinda iki 6diil daha
ihdas ettik. Bu odiilleri bir gelenek haline getirerek her yil siirdiirmeyi planladik. Bu bilgiyi sizlerle bu sayida payla-
styoruz. 2015 odiilleri i¢in yeni bagvurular kabul etmeye bagladik. 2015 Bagvurular icin www .kanservakfi.com ad-
resinden bagvuru formlarina ulasabilirsiniz.

Son yillarda kanser- beslenme iliskisi konusunda siirdiiriilen (¢cogu bilimsel destekten yoksun) tartismalara bilimsel
bir ara nokta koymak iizere, 'Niitrisyon ve Kanser Tedavisindeki Gelismeler' baslikli bir kitabr tiirk¢eye kazandirarak,
sizlere ulastirmak istedik.

Tiirkiye Kanserle Savag Vakfi'nin ¢ikartmis oldugu yaymlarin tiimiine PDF formatinda ve yine verilecek o6diillerin
tarih ve kurallarina, burs kosullarina www.kansevakfi.com adresinden ulasabilirsiniz.

Bu sayida Mide Kanseri ele alind1 ve tiim yonleriyle incelendi. Sayinin son makalesinde Prof.Dr.Tarik Minkari
ve Prof. Dr. Giircan Unal hocalarimizin yazmis olduklari “Mide Tiimérleri ve Cerrahisi” kitabindan alintilar yapildi.
Bu vesile ile kendilerini saygtyla aniyoruz.

Yine vakfimizin gevirisini gerceklestirdigi AJCC Kanser Evreleme Atlasi'ndan mide boliimiinii alint1 yaparak
saylya ilave ettik.

Bu sayinin hazirlanmasinda katkilar1 olan tiim yazarlara tesekkiir ediyoruz.

Sizlerden biiyiik begeni toplayan dergimizin daha ¢ok kisiye ulastirilmas: konusunda gayretlerinizi bekliyoruz. Bu
ve eski sayilarin pdf formatina www kanservakfi.com sitemizden ulasabilirsiniz.

Gelecek sayilarinda tekrar beraber olmak uzere, saygilar sunariz.

Prof. Dr. Metin ERTEM Prof. Dr. Sabri ERGUNEY
Tiirkiye Kanserle Savas Vakfi Editor
Bagskani

Tiirkiye Kanserle Savas Vakfi
Bagis Hesaplar:

AKBANK T.A.S. Nisbetiye Subesi - Istanbul
IBAN No.: TR39 0004 6003 9688 8000 0520 00
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MIDE KANSERI EPIDEMIYOLOJIiSi
VE RISK FAKTORLERI

Dr. Mesut Yilmaz, Dr. Ahmet Baran
1.U. Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Medikal Onkoloji Bilim Dali

Mide kanseri her y1l bir milyondan fazla yeni vaka
ile tiim diinyada kanser 6liimlerinin ikinci 6nde gelen
nedenidir. Mide kanseri insidansi iilkelere gore farklilik
gosterir. Siklig1 Japonya, Cin, Dogu Avrupa ve Giiney
Amerika’da en yiiksek iken (100.000 erkekte >20), Af-
rika’nin bazi iilkelerinde ve Kuzey Amerika’da en dii-
siiktiir (100.000 erkekte <10)". Diinyadaki toplam mide
kanseri vakalarinin yaklasik %73’ii Asya’da, bunun da
dnemli bir kismi Cin’de goriilmektedir®. Siyahi irkta
mide kanseri siklig1 ve mortalite orani yaklasik 2 kat faz-
ladir®. Amerika Birlesik Devletleri’nde 2012 yilinda
21320 yeni mide kanseri tanis1 konulmus, bunun 10540
tanesi 6liimle sonuglanmistir®. Tiim diinyada erkeklerde
kadinlara gore 2-4 kat daha sik goziikmektedir. Mide
kanseri en sik goriilen kanser tiirleri arasinda erkeklerde
ikinci siradayken kadinlarda dordiincii siradadir®. Yine
erkeklerde mortalite riski kadinlara gre 2 kat fazladir®.
Tiirkiye’de mide kanseri insidanst erkeklerde
9.6/100.000; kadinlarda 5.7/100.000 olarak saptanmustir.
Tiirkiye’de ortalama tan1 yasi 56’dir®. Genel olarak 60-
80 yaslari arasinda goriilme siklig1 artarken 30 yasindan
once goriilmesi nadirdir”.

ABD’de mide kanseri insidansi son yillarda giderek
azalmaktadir. Bu durum distal (korpus ve antrum) mide
azalmasindan

kanserlerinin kaynaklanmaktadir.

ABD’de oliime yol agan kanserler arasinda yedinci si-

raya kadar gerilemistir®. Bu azalmanin nedeni tam ola-

rak bilinmese de beslenme aligkanliginin degismesi,
besinlerin saklama kosullarinin iyilestirilmesi, cerrahi
mortalite ve morbidite azalmasindan dolay1 olabilir. An-
cak proksimal mide ve gastroozefageal bolge tiimorle-
rinin artis hizi dikkat ¢ekici sekilde fazladir®.
Japonya’da ciddi bir halk sorunu olan mide kanserinin
oldiiriiciiliigii, etkin tarama ve erken tedavi yontemleri-

nin gelistirilmesinin yaninda cerrahi tekniklerin iyiles-
tirilmesi sonrasinda 6nemli oranda azaltilmustir.

Gelismekte olan iilkelerde, siyahilerde ve sosyoeko-
nomik seviyesi diisiik olan topluluklarda distal yerle-
simli intestinal mide kanserinin daha sik olmasi,
gelismig ve bati toplumlarinda proksimal tip ve diffiiz
mide kanserinin daha fazla goriilmesi, mide kanseri ge-
lisiminde ¢evresel faktorlerin genetik faktorlerden daha
fazla rol oynadigini diisiindiirmektedir. Distal mide kan-
serinde muhtemelen H.pylori enfeksiyonu ve diyet ile
iligkili faktorler rol oynarken proksimal mide kanseri ge-
lismesinde reflii, obesite ve artmig viicut kitle indeksi
rol oynuyor goriinmektedir®.

Mide kanserlerinin biiyiik ¢ogunlugunu adenokan-
serler (%95) olusturmaktadir. Digerleri ise adenoskua-
mdz, skuaméz ve indiferansiye kanserlerdir'?.

MIDE KANSERI RISK FAKTORLERI

Cevresel Risk Faktorleri

Diinyada goriilen mide kanseri insidansinda cografi
ve etnik farkliliklar vardir. Yiiksek insidansin oldugu iil-
kelerden diisiik insidansh iilkeye go¢ edenlerde mide
kanseri goriilme riski azalmaktadir. Bu bilgiler 15181nda
cevresel risk faktorlerin mide kanseri gelisiminde
onemli rol oynadigi ve bu etkenlere erken yasta maruz
kalmanin mide kanseri sikligini artirdig1 soylenebilir.

Beslenme Aligkanliklart

*Asurt Tuz Kullamimi: Tuz tiiketiminin fazla oldugu
ve besinlerin tuzlanarak ya da kurutularak saklandig1 ve
buzdolab: kullanimimin yaygin olmadif1 bolgelerde
mide kanseri daha sik goriilmektedir'"'*'*!Y, Yapilan
calismalarda, kobaylarda fazla miktarda tuzun mide mu-
kozasinda hasara neden oldugu ve karsinogeneze duyar-

www.kanservakfi.com
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liligr arttirdigy gosterilmistir. Son 50 yilda diinya gene-
linde mide kanseri sikliginin azalma egilimde olmasinin
nedeni olarak diyetle alinan toplam tuz miktarinin azal-
tilmasi, buzdolabi kullaniminin yayginlagmasi ve bunun
sonucu olarak besinlerin saklanmasi i¢in geleneksel ola-
rak kullanilmakta olan tuzlama ve tiitsiileme yontemle-
rinin terkedilmesi gosterilebilir!™.

*Nitrat ve Nitrit tiirevleri: Insanlar bu iiriinlere bes-
lenme, sigara kullanimi ve diger ¢evresel kaynaklar ara-
ciligiyla maruz kalabildigi gibi, nitrozamin tiirevlerinin
endojen sentezi de soz konusudur. Yiiksek gastrik nitrit
seviyeleri yiiksek mide pH’sina ve prekanserdz gastrik
lezyonlara neden olur'®, EPIC (European Prospective
Investigation into Cancer and Nutrition) ¢aligmasinda
diyetle alman nitrit ve tiirevleri ile mide kanseri gelisimi
arasinda bir iligki saptanmazken, endojen olarak iiretilen
nitrozamin bilesiklerinin kardia dig1 mide kanseri riskini
arttirdigr saptanmugtir’”. Kizartilmig gida, islenmis et,
balik ve alkolden zengin; meyve, sebze, siit ve vitamin
A’dan fakir diyetin artmis mide kanseri ile iligkili ol-

dugu birkag farkli calismada gosterilmigtir®®!®),

*Meyve, sebze ve lif: Meyve ve sebze tiiketimi mide
kanserine kars1 koruyucudur. Hastalig1 6nleyici etkinin,
igerdikleri C vitaminin karsinojenik olan nitrozamin bi-
lesiklerinin mide igerisinde olusumunu azaltmasina
bagli oldugu diisiiniilmektedir. Pisirilmis sebzeler ben-
zer koruyucu etkiyi gostermezler®. Lifli gidalar agisin-
dan zengin diyet hastalik riskini azaltiyor olabilir.
EPIC-Eurgast ¢alismasinda tahil kaynakli liflerin (di-
gerlerinin degil) diffiiz tip mide kanseri gelisime kars1
giiclii koruyucu etkisinin oldugu gosterilmistir®”. Aym
koruyucu etki intestinal tip mide kanseri icin gegerli de-
gildir. Farkli besin kaynaklari ile alinan lifli gidalarin
hastalik riski ile olan iligkisinin belirlenebilmesi i¢in ek
calismalara ihtiyag vardir.

Yasam Tarzi Ozellikleri

*Sosyoekonomik Durum: Distal mide kanseri sosyo-
ekonomik diizeyi diisiik olanlarda 2 kat fazla goriiliirken
yiiksek sosyokenomik diizeye sahip olanlarda proksimal
mide kanseri daha sik goriiliir®* .

*Sigara: Sigara i¢cimi mide mukozasinda koruyucu
bir role sahip olan prostaglandinlerin azalmasina neden
olmaktadir. Pek cok farkli calismada sigara ile mide
kanseri gelisimi arasindaki iligki arastirilmistir. 42 farkly
calismanin metaanalizinde sigara icmenin hastalik ge-
ligme riskini 1,53 kat arttirdig1 saptanmistir®?,

*Obezite: Viicut agirliginin fazla olmasi artmig mide
kanseri riski ile iligkilidir. 9492 mide kanserli olgunun
incelendigi bir metaanalizde viicut kitle indeksinin (>25

kg/m2) yiiksek olmas1 artmig hastalik riski ile iligkili bu-
lunmugtur®,

*Alkol: Alkol kullanimi ve mide tiimorii gelisimi ara-
sinda kesin bir iliski gosterilememistir. Ancak fazla mik-
tarda alkol tiiketimi muhtemelen riski artirmaktadir®®,

*Mesleki maruziyet: Maden iscilerinde, demir-celik
ve kaucuk sanayinde calisanlarda mide kanser riskinin

arttigim destekleyen bulgular vardir®”.

*Reprodiiktif Hormonlar: Kadinlarda mide kanseri-
nin daha az goriilmesi hormonlarin koruyucu etkisine
bagli olabilir. Yakin zaman 6nce Cin’de yapilan bir ¢a-
lismada kadinlarda mide kanseri ile menopoz yasi, fer-
tilite siiresi, kac yildir menopozda olusu ve RIA
kullanimu ile arasinda iligki gosterilmistir®.

Enfeksiyonlar

Helicobakter Pylori Enfeksiyonu

Diinya Saglik Orgiitii H.pyloriyi grup 1 karsinojenler
arasinda siniflandirmistir. Gastritin en sik neden H.pylo-
ridir. H.pylori enfeksiyonu korpus mukozasinda infla-
masyonu tetikler ve bunun sonucunda da atrofi ve
intestinal metaplazi gelisir. Intestinal tip mide kanseri
atrofiyi izleyen metaplazi ve displazi agamalarindan
sonra geligir. H.pylori enfeksiyonu hem diffiiz hem de
intestinal tip gastrik adenokarsinom riskini arttirir.
H.pylori enfeksiyonun klinik sonuclar1 farklidir; bazi
hastalarda duodenal iilser veya mide kanseri gelisirken
geriye kalan biiyiik cogunlukta kayda deger klinik semp-
tom gelismez. H.pylori enfeksiyonu ile mide kanseri ge-
lisimi arasindaki iligki ortaya konmus olmasina ragmen
heniiz tamamiyla bir neden-sonug iliskisi kurulamamak-
tadir. H.pylori enfeksiyonun diinya genelinde yaygin
olarak bulunmasi bu nedensellik iliskisinin kurulmasini
zorlagtirir. Duodenal iilser ve mide kanseri gelisimini
sadece bakteriyel virulans ile aciklamak miimkiin degil-
dir. Bu klinik farkliligin sebebini agiklamaya yonelik
devam eden ¢alismalar vardir. Tuzdan ve tuzlanmis gi-
dalardan zengin diyet, persistan H. pylori enfeksiyonu
geligimesine neden olmaktadir®:*”, Ayrica vaka kont-
rollii bazi galigmalarda H. pylori enfeksiyonu ile tuzdan
zengin beslenmenin mide kanseri riskini arttirmada si-
nerjistik etkisi oldugu gosterilmigtir®" 2.

EBV Enfeksiyonu:

EBYV enfeksiyonu nazofarengeal karsinom basta ol-
mak iizere pek ¢ok malignite ile iliskili olarak bulun-
mustur. Kore’de yapilan bir c¢alisma ile mide
kanserindeki olasi etkisi ortaya konmustur. Mide kan-
serli 89 olgudan 12 sinde (%13) EBV pozitif saptanirken
benign iilseri olan 29 kontrol olgusunun hepsinde nega-
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tif bulunmugtur®. O tarihten beri diinya genelinde mide
kanserlerinin %5-10"unun EBYV ile iliskili oldugu tah-
min edilmektedir. EBV iligkili mide kanserlerinin farkli
klinikopatolojik 6zellikleri vardir; erkeklerde daha sik-
tir, kardiyada daha sik goriiliirler, lenfositik infiltrasyon
vardir, daha az lenf nodu metastazi yaparlar ve daha iyi
prognoza sahiptirler®* 39,

Kalitimsal Faktérler ve Aile Oykiisii

*Herediter Diffiiz Gastrik Kanser (HDGC): Mide
kanserlerinin biiyiik cogunlugu sporadiktir. %10 kadar:
ailesel 6zellik gosterir. Herediter mide kanseri sendrom-
larindan en 6nemlisi HDGC’dir. Bir hayli invaziv diffiiz
tip mide kanserine neden olur, ge¢ tant konmasi nede-
niyle prognoz kétiidiir. Hiicre adhezyon proteini E-cad-
herin (CDH-1) mutasyonu olgularin %30-50’sinde
saptanir.

Herediter non-polipozis kolorektal kanser, ailevi ade-
nomatdz polipozis, Peutz-Jeghers sendromu, Li-Frau-
meni sendromu ve herediter meme ve over kanseri
sendromlart mide kanseri ile iligkili olabilecek diger ai-
lesel sendromlardir.
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Ozet:

Mide karsinomu, en sik kardia ve antrumda yerlesim gostermekte ve kardia tutulumu yil-

lar i¢inde giderek artmaktadir. Makroskopik olarak fungatif, polipoid, iilsere veya infiltratif

goriiniimde olabilir. Histolojik olarak ise, Lauren’ e gore intestinal ve diffiiz tipten, Diinya Sag-

lik Orgiitii’' ne gore ise farkh alttipler verilmekle birlikte en sik tubuler adenokarsinom ve zayif

kohesif (Tasl yiiziik hiicreli) karsinomdan olusmaktadir. En énemli prognostik bulgu, duvar

icindeki invazyon derinligidir.

Abstract:

Gastric carcinomas are located mostly in antrum and cardia that is recently increasing

in incidence. They may be grossly fungative, polypoid, ulcerous or infiltrative. Microscopically,

they are composed of either intestinal or diffuse as classified by Lauren, or according to WHO,

among many subtypes, mostly tubular adenocarcinoma and poorly cohesive (signet ring cell)

carcinomas. Invasion depth in the gastric wall is the most important prognostic factor.

Mide Kanseri Patolojisi
Genel bulgular

Mide karsinomu (MK), en sik goriilen ve 6liime yol
acan kanserlerden biridir. Genel sikli81, yerlesim yeri ve
histolojik alt tiplerinin dagilimi, diinyada cografik fark
gostermektedir”®. Bunun nedeni kesin olmamakla bir-
likte", bugiin i¢in kabul edilen Helicobacter pylori (Hp)
infeksiyonu, diyet, sigara’*” radyasyon®*® gibi ¢ev-
resel risk faktorleridir. Yaklasik %10 olguda gozlenen,
ailesel MK, genetik yatkinligin bir gostergesidir® >V,

MKlarin gogu, intestinal metaplazi (IM) ile kronik
atrofik gastrit zemininde®* '*¥ foveolar hiicrelerden®
veya metaplastik intestinal hiicrelerden koken alir® ve
displazi, in situ karsinom ve yiizeyel karsinom gibi ev-

relerden gecerek ilerler® 19,

Etyolojide en ¢ok suglanan, Hp’dir®*3 %19 By et-
ken, erken cocukluk caginda alinir ve eradike edilmezse,
eriskin yasam boyunca midede kalir ve siiregiden infek-
siyona bagli gelisen kronik gastrit, mukozal atrofi, fokal
IM ve displazi, intestinal tip adenokarsinoma onciiliik
www.kanservakfi.com

eder. Antibiotik tedavisiyle, bu oncii lezyonlar gerile-
mekte ve hatta endoskopik rezeksiyon yapilmis erken
kanser olgularinda niiksde azalma izlenmektedir. CagA
protein yapan Hp suslari, fazla inflamasyona yol acarak,
daha ¢ok kardia dis1 gastrik kanser gelisimine neden
olur® > Hp infeksiyonu, A kan grubu®? spesifik
onkogenler ve tiimor siipresor genler (6rnedin: B-cate-
nin, cyclin D1, p73, p27)’in degismis ekspresyonlari ile
de iligkili olabilir® . Ancak Hp’nin yiiksek oranda iz-
lendigi Afrika gibi bolgelerde, MK sikliginin az olmasi
Hp’nin rolii oldugu goriisiine ters diismektedir''®., Ay-
rica Hp eradikasyonu veya yoklugu, asid refliisiiniin co-
Salmasiyla, proksimal mide ve alt 8sofagusda karsinom
riskini artirmaktadir?.

Yillar igcinde, MK patolojisinde gelismeler ve degi-
siklikler olmustur. Yerlesim yeri agisindan hala en sik
kardia ve antrumda goriilmekle birlikte"”, kardianin tu-
tulumu son zamanlarda artarken, diger bolgelerin kan-

seri azalmaktadir®™ >+ '3 Bu muhtemelen Barrett
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osofagusu, kronik reflii ve obezite sikligindaki artigla
iligkilidir® 2,

Midede gelisen hipoklorhidri, yiiksek intragastrik
pH’da, diyetteki nitratin nitrite indirgenmesi ve sonra,
bakterilerce diyet aminlerinin karsinojenik N-nitroso bi-
lesiklerine ¢evrilmesinde rol oynamaktadir® 'V, Peptik
tilser hastaliginin MK igin artmus riski oldugu soylene-
mez ancak iilser nedeniyle parsiyel gastrektomi geciren-
lerin gastrik giidiik kisminda hipoklorhidri, safra refliisii
ve kronik gastrit nedeniyle hafif risk artigt izlenir® ' ',

Mide polipleri sonrast MK geligsme riski, adenom-
larda daha fazla olmakla birlikte, hiperplastik poliplerde
de az da olsa vardir. Bunlarda risk, polip biiytikliigii ve
displazinin derecesine gore deZismektedir. Peutz-Jeg-
hers sendromunda da MK riski bulunur®.

Simdiye dek tarif edilen epidemiyolojik ve sira iz-
leme ozellikleri olan MK tipi, en sik goriilen tip olup,
intestinal diferansiasyon gosterir, biiyiik kitle olusturur,

IM zemininde gelisir ve daha uzun sagkalim gosterir->

1319 ve Lauren® tarafindan intestinal-tip adenokarsi-
nom olarak tanimlanmisgtir®®.  Diffuz tip olarak belir-
tilen diger tip, bu birliktelikleri gostermez ve cevresel
etkenlerle iligkisi azdir®* 2V ve daha kisa sagkalim gos-
terir'-?. Epitel hiicrelerindeki adezyon proteini E-cad-
herini kodlayan CDH1 geninin mutasyonu, genellikle
diffiiz tipte, ailesel MKlarda goriiliir. Lobiiler meme kar-
sinomunda da etkili olan, BRCA2 mutasyonu olan in-

sanlarda diffiiz gastrik karsinom geligme riski artmigtir®
4,12)

Morfolojik 6zellikler ve siniflama

MK’nin makroskopik goriiniimiinde ¢ok cesitlilik
vardir'™®, Borman®?, tarihsel makroskopik siniflama-
sinda, eksofitik ve endofitik komponentlerin goreceli
oranlarina dayanarak, gastrik karsinomu 4 tipe ayirir®*
19, Fungatif %36, polipoid %7 ve iilsere tipler %25 so-
raninda goriiliir. Diffiiz (infiltratif) tiimorler (tip 4), %26
oraninda olup, yiizeyel, yassi, si1g iilserli olan veya ol-
mayan plak benzeri lezyonlar seklinde yayilir®*!'¥. (Re-
sim 1-2) Ttimoriin yaptig1 miisinin miktarina ve ortaya
cikan desmoplastik reaksiyona dayanarak, tiimorlerin
etsi, fibroz veya jelatindz makroskopik goriiniimii ola-
bilir. Yerlesim yeri olarak, midenin herhangi bir alani:
siklik sirasina gore; 6n veya arka duvar, kiiciik veya bii-
yiik kiirvatiir tutulabilir. Olgularin yaklasik %6’sinda,
multipl timérler bulunur® >, Sirayla, antrum, pilor
(%50-60), kardiya (%25), korpus-fundus (%15-25) yer-
lesimi goriiliir®, kiiciik kurvatur, biiyiik kurvaturdan
daha fazla tutulur'?.

Mikroskopik olarak, nerdeyse tiim MKlar adenokar-
sinom tipindedir ve daha 6nce belirtildigi gibi, Lauren®”
tarafindan intestinal ve diffuz olarak tanimlanan iki ana
kategori goriiliir, bunlarin diginda kalanlar ya karigik ya
da siniflandirilamayanlardir®?Y. Lauren siniflamasi ha-
ricinde, en sik kullanilan siniflama, Diinya Saglik Or-
giitii (DSO)ne ait olandir® ¥ ve daha baska birkag
siniflama (Ming, Nakamura, Goseki ve Carnerio gibi)
da Gnerilmistir® ', (Tablo 1) DSO siniflamast, histoge-
nez, diferansiyasyon veya epidemiyolojik verileri iger-
mez"?,

Resim 1: Polipoid ve fungatif makroskopik tipte mide karsi-
nomu

Resim 2: Ulserdz makroskopik tipte mide karsinomu

Intestinal—tip adenokarsinomlar (AdCa)in, differan-
siasyon derecesi, ¢ok cesitlidir ve tiimor capr ile ters ilig-
kilidir. Iyi diferansiye tiimorlerde, hiicrelerin ¢ogu,
miisin salgilayan kolumnar tiptedir® %, Bazan, timdr,
komplet-tip IMyi taklit edecek kadar iyi diferansiyedir®
»)_ Az diferansiye tiimorlerde, solid patern fazladir. Mii-
sin iiretim miktart da tiimorden tiimore degisir (Resim
3)@.
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Tablo 1: Gastrik karsinomun Makroskopik ve Mikrosko-
pik Siniflamalari

Borrman, 1926(23)
Tip I (polipoid)

Tip II (fungatif)

Tip LI (iilsere)

Tip IV (infiltratif)

Diinya Saghk Orgiitii, 2010(15)
Adenokarsinom

Papiller adenokarsinom

Tubuler adenokarsinom

Miisinoz adenokarsinom

Zayif kohesif (Tash yiiziik hiicreli) karsinom
Mikst karsinom

Adeoskuamoz karsinom

Lenfoid stromali (mediiller) karsinom
Hepatoid karsinom

Skuamoz hiicreli karsinom

Indiferansiye karsinom

Resim 3: Histolojik olarak intestinal tip/Adenokarsinom
(HEX100)

Diffiiz-tip adenokarsinomlar klasik olarak linitis
plastica (matara mide) diye bilinen makroskopik tipte
goriiliir® ' ve histolojik olarak zay1f kohesif'® (eskinin
tagh yiiziik (TY) hiicreli karsinomu) olarak tanimlanir®®
'V, Bu tip, genglerde goriilen MK olgularinin biiyiik kis-
min1 olusturmaktadir® %% 27, Mikroskopik incelemede,
yaygin fibrozis ve iltihabin arasinda, malign hiicrelerin
izole veya kiigiik topluluklar halinde diffiiz yayildig1 go-
riiliir. Siklikla, tiim duvar katlari tutulur, pilorik obstriik-
siyon gelisir®. TY hiicreli karsinom, nadiren
intramukozal olarak izlenebilse de, genellikle derin kat-
lar1 tutar, mukoza daha az etkilenir. Gudde yapilari na-
dirdir ve cogu tiimor hiicresi tek tek veya kiiciik gruplar
halinde ¢ogalir. Yapilan miisinin ¢ogu intrasitoplazmik

olup, tipik TY goriiniimiine yol acar (Resim 4)** 12 In-

san viicudunda, mikroskobik incelemede, gastrik kan-

serin bu tipinden daha fazla atlanan, ¢cok az sayida ma-
lign tiimér vardir. Benign bir siire¢® ¥ veya malign len-
fomay1 da iyi taklit edebilir®®. Bazan tiimor hiicrelerini
ayirmak i¢in, PAS, alsian mavisi, miisikarmen ve sito-
keratin gibi boyalar gerekebilir®.

TY hiicreleri baskin tip, tiimiiyle, santral, sitoplaz-
may1 dolduran, berrak miisin damlas1 ve ekzantrik yer-
lesmis ¢ekirdekle karakterize, TY hiicrelerinden olusur.
Bazi tiimorler ise, mukozada dantel gibi gland veya ince
mikrotrabekiiler patern yapar veya mide duvarmin derin
katlarinda belirgin desmoplazi ile birlikte olur®'¥,

Resim 4: Histolojik olarak diffuz tip/zayif koheziv (Tagh yiiziik
hiicreli) karsinom (HEX200)

Tubuler AdCa: Bu tip, gesitli captaki dilate veya ya-
rik-gibi ve dallanan tubullerden olusur. Kiiciik asiner ya-
pilar da olabilir. Tiimor hiicreleri, kolumnar, kiibik veya

bol intraliiminal miisin nedeniyle yassilmig olabilir® ',

Papiller AdCa: Fibrovaskiiler bag dokusu korlarin
tistiinde, silindirik veya kiibik hiicrelerle doseli, uzamis
parmaksi c¢ikintilardan olusan iyi diferansiye ekzofitik
karsinomdur. Bazi tiimérler, tubuler (papillotubuler) di-
feransiasyon gosterir® ',

Miisinéz AdCa: Bu tiimér, malign epitel hiicrelerin-
den ve ekstraselliiler miisin gollerinden olusur. Tiimér,
%50°den fazla ekstraselliiler miisin gosterir. Miisindz
karsinomlar, miisin gollerini doseyen glandiiler epitel
veya goller i¢cinde yiizen dagimik TY hiicreleri icerebi-
1ir® 9. Bu tiimdrlerin kesit yiizii, parlak jelatindz gorii-
niimdedir"®. Ekstraselliiler miisin gélleri bol olarak
izlenir, ama TY hiicreleri bulundugu siirece, bu tiimor
miisindz (mukoid) karsinomdan daha c¢ok, TY hiicreli
karsinom olarak kategorize edilmelidir®.

Histokimyasal, immunhistokimyasal ve elektron

mikroskobik ozellikler

MKilarin ¢ogu (6zellikle intestinal tip) Mayer musi-
karmen, Alcian mavisi ve kolloidal demir boyalartyla
kolayca saptanan ve intestinal tip miisininkine benzer
ozellikler tagiyan asid mukomadde yapar® ¥, Diffiiz tip
karsinomun salgiladig1 ve tash yiiziik hiicresinin sito-




MIDE KANSERI PATOLOJIST 17

plazmasinda bulunan miisin ya asidik veya noétral tipdir,
notral tip bazi olgularda baskindir®.

Immunohistokimyasal arastirmada, eksprese olan
ana miisin tipleri, intestinal tip icin MUCI, diffiiz tip
icin MUC5AC, miisindz tip icin MUC2 ve siniflanama-
yan tip icin MUC5Bdir® -39, Miisin tipi ve tiimér yer-
lesimi arasinda ilging bir iligki vardir, 6rnegin MUC2
kardiya karsinomunda ¢ok miktarda eksprese edilirken,
MUC5AC antrum karsinomunda yaygindir®?. CDX2
olgularin %90’1nda erken donemde ve HepPar-1 yakla-
sik %80 inde vardir®.

Diger immunbelirteglerden, mide AdCa hiicrelerinin
sitokeratin (CK), epitelyal membran antigen ve karsino-
embriyonik antigen i¢in pozitifligi kuraldir®. Gastrik
karsinomun CK7/CK20 ekspresyon paterni ¢ok degis-
kendir; olgularin yaklasik %70’inde CK7 ve %20’sinde
CK20 pozitiftir®* 3V, Kardiya ve dsofagokardiyak gecis
karsinomlar1 CK7, antral karsinomlar CK20 pozitiftir®.

Molekiiler Genetik ozellikler

Intestinal-tip ve diffiiz-tip MK, degisik onkogenler
ve tiimor siipresor genleri iceren farkli yolaklar boyunca
gelisiyor gibi goriinmektedir ancak kolondaki APC geni
gibi, MK icin tipik bir gen bilinmemektedir®3?. Ozel-
likle Japonya’da FAP olanlarda artmis risk gosterdigin-
den, sporadik intestinal tipte, E-cadherin ve APC’ye
baglanan bir protein olan B-catenin mutasyonu® ¥, p53,
MET (6nceleri c-met), ERBB2 (c-erbB2) onkogenleri,
mikrosatellit instabilite ve TGFBII, BAX, IGFRII ve
CDKNAZ2 (p16/INK4a) gibi baz1 genlerde hipermetilas-
yon tammlanmigtir® '?, diffiiz tipde FGFR2 (eskiden K-
sam) fazla eksprese olmaktadir!"'®. Hp iligkili olarak
COX2 yeniden diizenlenmesi ve apoptoz iligkili gen-
lerde degisiklik goriilebilir"®. MKlarda %40-50 andp-
loidi vardir™.

Epitel hiicrelerindeki adhezyon proteini E-cadherin
geninin (CDH1) germ hattinda kesilen mutasyonlari, he-
rediter diffiiz gastrik kanserli ailelerde bulunmugtur® '"
12 Lobiiler meme karsinomunda da etkili olan, BRCA2
mutasyonu olan insanlarda diffiiz gastrik karsinom ge-

lisme riski artmigtir®* 12,

‘Erken’ karsinom

‘Erken’ mide karsinomu, Japon yazarlar tarafindan
bolgesel lenf diiglimlerinin tutulu olup olmamasina
onem vermeksizin, mukoza veya mukoza ve submuko-
zaya sinirli (muskularis eksternaya yayilmaz) karsinom
olarak tarif edilmistir®* '*3»_ Bunlar daha sonra, timor
biiyiikliigline gore, minik ve kiiciik (en biiyiik cap1 si-
rayla (£5mm veya 6-10mm) diye ayrilir®. Mukozaya

smirlt sekli, intramukozal karsinom olarak bilinir, agir
displazi-in situ karsinom’la karigabilir. Ayirimi, hi¢ ko-
lay olmayan bu iki durumdan intramukozal olanda tant,
glandiiler bazal membrandan lamina propriaya dogru in-
vazyonun varli§ina dayanir® Cogu erken karsinom, 2-
Scm arasinda olup, kiiclik kurvatiirda ve angulus
cevresinde yerlesmistir. Genellikle deprese veya iilsere
makroskopik tipdedir'¥. Erken karsinomun %350si tu-
buler ve %30’u papiller tipdir, ama %25 TY hiicreli kar-
sinom ve %15 indiferansiye karsinom ve daha az oranda
miisindz karsinomun erken formlari da goriiliir. Mikros-
kopik diferansiyasyon derecesi ¢ok degisiktir® ¥,

Yayilim ve metastaz

Mide karsinomu, ya komsu organlara dogrudan ya-
yilir ya da metastaz veya peritoneal yayilim yapar. In-
testinal tip, oncelikle karacigere hematogen metastaz
yaparken, zayif koheziv karsinomlar (diffiiz tip) daha
¢ok peritoneal yiizeylere yayilir. Karisik karsinomlar,
her iki tipin metastatik paternini de gosterir™ ve en
kotii davranigh olanlardir™" '®, Midenin distal karsi-
nomu, olgularin biiyiik bir yiizdesinde duodenumu in-
vaze etmektedir® 'Y, Bu tutulum, makroskopik olarak
farkedilemediginden, intraoperatif konsiiltasyon ile re-
zeksiyon siirlarinin kontrolii istenmelidir™"'¥. Benzer
sekilde, proksimal mide karsinomlar1, dsofagusu sik tu-
tar® 'V, Serozal yayilim fazla olup, infiltratif paternli tii-

morlerde daha ¢ok goriilir® '+ 3%, Ust ve alt cerrahi

smirlarin >3cm invazyonu, serozaya dek invaziv olma-
yan karsinomlarda pek beklenmez. Ayrica omentum,
kolon, pankreas ve dalakta lokal yayilim goriiliir® 'V,
Rezeksiyon siniri, kiiciik veya biiyiik omentumda, cer-
rahin kestigi alana tiimoriin uzakligidir ve niiks ve sag-
kalim ile siki iligkilidir® '®. Midenin zengin mukozal ve
submukozal lenfatik pleksusu, siklikla tutulur; buradan
timor, perigastrik, periaortik ve ¢olyak aks-iligkili lenf
nodlarma yayilabilir. Distal ticte bir kisimdaki tiimorler,
hepatoduodenal nodlarda, yiiksek oranda tutulum gos-
terir® 839 Cerrahi operasyon sirasinda %70 lenf nod-
larina yayilim oldugu gozlenir®".

Lenf nodu metastazlariin patolojik incelemede sap-
tanma orani, kullanilan yonteme baglidir; basitce ¢iplak
gozle arayip ayiklama degil de, kapsamli yag-temizle-
yen bir yontem kullamldiginda® veya parafin kesitler,
ozellikle mikrometastazlar1 atlamamak amaciyla im-
munhistokimyasal olarak CK ile degerlendirildiginde,
lenf nodu metastazi sayisi anlaml derecede artar®?. Tii-
mor hiicreleri, daha ¢ok iist duodenum diizeyinde ama
bazan asagiya, distal ileuma ve hatta kalin barsaga
dogru, barsaklarin lenfatik pleksusuna diffuz olarak ya-
yilir; bu son durum nerdeyse sadece diffiiz tip karsi-
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nomda goriiliir®. Yalnizca, mideye yakin lenf nodlart
drneklenirse, evreleme dogru olmayabilir">. Ayiklanan
lenf nodu sayisiin miimkiin oldugunca yiiksek olmasi
(>16) sagkalimi degerlendirmek icin gereklidir'" *7.
Radyoizotop ve boya ile sentinel lenf nodu 6rneklemesi
de oldukga anlamli fark yaratmaktadir®.

Uzak metastazin en sik bolgeleri, karaciger (siklikla
operasyonda beklenmedik sekilde bulunur), periton, ak-
ciger, adrenal bezi ve overdir®?. Diffuz tipte MKnin
transperitoneal veya hematogen yolla yaptig1 bilateral
over metastazi, Krukenberg tiimorii olarak adlandirilan
olgularm ¢ogunu olusturur®* 15 ama intestinal-tip tii-
morlerin over metastazi da ikinci sirada gelir ve primer

over endometrioid veya miisin6z tiimérlerle karigabilir™
3,38, 39)

Diffiiz tip MK, periton, akcigerler ve overin daha sik
tutulumu ile daha genis yayilim paterni gosterir®*?., Di-
ger yandan, karaciger metastazi, intestinal-tip timor-
lerde, ozellikle ¢ok hiicresel ise (‘mediiller’) daha
siktirt-40),
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Giris:

Malign mide tiimorlerinin %95 ini adenokarsinomlar
olusturmaktadir'”. Bu kanserlerde tedavi yonteminin be-

lirlenebilmesi ve cerrahiye uygun hastalarda kiirativ re-
zeksiyon yapilabilmesi igin preoperatif donemde
tiimoriin yaygmhgmin degerlendirilmesi olduk¢a &nem-
lidir. Prognoz ve tedavi secimi mide duvar invazyon de-
rinligi ve lenf nodu tutulumu ile yakindan iligkilidir®.
Cerrahi rezeksiyon diginda submukozada sinirh (T1) yii-
zeyel erken evre kanser endoskopik rezeksiyon ile ¢ika-
rilabilirken ileri evre vakalarda kemoterapi veya
radyoterapi nerilmektedir® .

Erken evre yiizeyel tiimorlerde siklikla spesifik
semptom olmasada %50 hastada dispepsi gibi spesifik
olmayan semptomlar goriilebilir. fleri evredeki hasta-
larda ise ¢ogunlukla anoreksi, kilo kaybi, agri, bulanti
ve kusma gibi semptomlar izlenebilir®. Mide kanseri
stiphesi olan vakalarin tanisinda en sensitiv ve spesifik
yontem endoskopidir. Ciinkii endoskopik yontem ile tii-
mor direkt izlenebilmekte ayni zamanda izlenen timor-
den doku tanisi i¢in biyopsi alinabilmektedir®. Ancak
giinliik rutinde hastalarin hem tan1 hem evrelemesi hem
de takibinde baglangi¢c yontem olarak siklikla invaziv
olmayan radyolojik goriintiileme yontemleri kullanil-
maktadir. Kullanilan radyolojik goriintiileme yontem-
lerinin esas amaci en kisa siirede, invaziv olmayan
sekilde, en az radyasyon uygulayarak elde edilen opti-
mal goriintiiler ile klinisyenlere yol gosteren bilgileri
saglayabilmektedir. Endoskopik yontemler ve baryumlu
(Ba) cift kontrastli grafiler ile mukozal lezyonlar deger-
lendirilebilir ancak tiimoriin derinliginin veya bati i¢i
yayiliminin belirlenebilmesinde endoskopik ultrasono-
grafi (US) ve bilgisayarli tomografi (BT) siklikla kulla-
mlmaktadir”'?. fleri evre kanser olgularinda uzak
metastazlarin ortaya konmasinda zaman zaman pozitron
emisyon tomografi (PET-BT) veya manyetik rezonans

goriintiileme (MRG) gibi yontemlere de gereksinim ol-
maktadir?.

Bu yazida mide kanserinin preoperatif dénemde tani
ve tedavi sonrasi takibinde radyolojik goriintiileme yon-
temlerinin roli, klinik kullanimi alanlari ve radyolojik bul-
gular literatiir bilgileri gozden gegirilerek sunulacaktir.

Bilgisayarl Tomografi

Mide kanseri evrelemesinde siklikla UICC (Interna-
tional Union against Cancer) tarafindan 6nerilen timor-
nod-metastaz (TNM) evreleme sistemi kullanilmaktadir.
Tiimoriin lokal yayiliminin (T), lenf nodu tutulumunun
(N), uzak metastazlarinin (M) tanimlanmasi yani evre-
lenmesi amaciyla giiniimiizde BT tercih edilen radyolo-
jik goriintiileme yontemi olmustur”. Mide tiimorlerinde
T ve N evrelemesi yapilirken tablo 1°deki BT kriterleri
kullanilmaktadir® ' 12,

Son yillarda spiral ve ¢ok kesitli BT (CKBT) sistem-
lerindeki hizli teknik ilerleme sayesinde inceleme siiresi
oldukca kisalmis boylece fizyolojik solunum veya in-
testinal hareketlerin sebep oldugu artefaktlar biiyiik 61-
ciide giderilmigtir. Ozellikle CKBT sistemleri ile
goriintiileme hiz1 giderek artmig boylelikle ¢ok kisa sii-
rede genis alanlar 0.625 mm’ye kadar ince kesitlerle ta-
ranabilir olmustur. Sonugta giiniimiizde 3D izotropik
voliimetrik goriintiiler ve bu goriintiiler tizerinden yiik-
sek rezoliisyonlu aksiyel, koronal veya sagital multipla-
nar rekonstrilksiyonlar elde edilebilmektedir. Bu
reformat goriintiiler radyologa tiimor derinligini ve uza-
nimi1 gosteren en optimal plani inceleme olanag: sagla-
maktadir. Yine bu sistemlerdeki artan hiz ve rezoliisyon
sayesinde multifazik dinamik incelemeler yapilabil-
mekte ve hatta sanal endoskopik yontemlerle kiigiik bo-
turlardaki erken evre kanserlerin saptanabilmesi
miimkiin olmaktadir® ¥,

www.kanservakfi.com




22 MIDE KANSERINDE RADYOLOJIK GORUNTULEME

Tablo 1: Mide kanserinde T ve N evrelemede BT Kkriterleri.

BT kriteri

Mide en i¢ tabakasinda kontrast tutan kalinlasma ile birlikte dis sinirinda cizgisel

hipodensite

izlenebilmektedir. Cevre yagh plan temiz izlenmektedir.

Transmural fokal veya diffliz kontrast tutan duvar kalinlasmasi izlenmekle birlikte cevre

yagli plan temiz izlenmektedir

Dis konturu duzensiz transmural tumor izlenmekle birlikte perigastrik yagli planlarda

infiltrasyon izlenmektedir.

Midedeki timor ile komsu organlar arasindaki yagli planlarda silinme veya invazyon

izlenmektedir
Regional lenf nodu izlenmemektedir.

1-6 adet regional lenf nodu izlenmektedir.
7-15 adet regional lenf nodu izlenmektedir.

>15 regional lenf nodu izlenmektedir

Mide kanserlerinin degerlendirilmesinde optimal
kosullarda yapilacak olan BT incelemesi 6ncesinde ya-
lanci goriiniime neden olabilecek olas1 gastrointestinal
icerigi onlemek i¢in en az 12 saat aclik gereklidir. Pozi-
tif (iyotlu kontrast madde igeren su) (Resim 1) veya ne-
gatif (su) (Resim 2) kontrast madde oral yolla verilerek
midede yeterli distansiyon saglanmalidir. Negatif kont-
rast madde yani su mide duvarmin goriintiilenebilmesi
ve kiiciik endoliiminal lezyonlarin saptanmasini kolay-
lastirdig1 icin tercih edilmektedir. Hastaya tetkikten he-
men 6nce 500 ml su verilir eger distansiyon yetersiz ise
ek 200 ml daha verilebilir. Ciinkii mide yeteri kadar dis-
tandii degilse duvar kalinlig1 yaniltic1 olabilmektedir.
Antiperistaltik ajan kullanimi (IV 0.1 mg glukagon veya
0.2 mg buskopan) hareket artefaktlarini engelleyerek
ayni zamanda mide distansiyonuna yardim ederek du-
varin degerlendirilmesini kolaylastirmaktadir. inceleme
oncesinde 3-3.5 ml/s hizla, 100-150 ml IV kontrast
madde verilmektedir. Genellikle mide karsinomlar1
mide duvarindan daha fazla kontrast tutmaktadir-®.

Resim 1: Mide kanseri tanist alan hastaya ait aksiyel BT go-
riintiide mide liimeni hiperdens pozitif kontrast madde (iyotlu
su) ile doldurulmus olarak izleniyor. Mide duvarinda duvar ka-
linlasmast olugturan mide kanseri izleniyor (siyah ok). T2 evre
bu tiimorde mide submukozast izlenmezken mide dis konturu
diizgiin ve perigastrik yagl planlar temiz izleniyor.

Resim 2: Mide kanseri tanist alan hastaya ait aksiyel BT go-
riintiide mide liimeni hipodens negatif kontrast madde (su) ile
doldurulmus olarak izleniyor. Mide duvarinda duvar kalinlag-
mast olugturan mide kanseri izleniyor (beyaz ok). T2 evre bu
tiimérde mide submukozast izlenmezken mide dig konturu diiz-
giin ve perigastrik yagl planlar temiz izleniyor.

Lauren’e gore mide kanseri patolojik olarak intesti-
nal ve difiiz olmak iizere iki sinifa ayrilmaktadir. Dif-
fiiz tipinde tiimor hiicreleri mide duvar tabakalarini
infiltre etmektedir. Dezmoplastik reaksiyon ve inflama-
tuar peritiimoral reaksiyon mide duvari tabakalar: ara-
sinda sinirlt olup mide duvari dig konturu diizenlidir.

Intestinal tipinde ise hiicreler biribiri ile siki iliskili olup

bu tipinde dezmoplastik ve inflamatuar reaksiyon mide
duvari dis konturunda distorsiyon olusturmaktadir®.
BT’de goriiniimleri degisken olabilmekle birlikte kanser
dokusu siklikla fokal duvar kalinlagmasi (Resim 1, 2),

Resim 3 a
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difiiz infiltrasyon (linitis plastika) (Resim 3) ve polipoid
kitle (Resim 4) goriiniimiinde olabilir".

Resim.3 b ;
Resim 3 a, b: Mide kanseri tanist alan hastaya ait aksiyel (a)
ve sagital (b) BT goriintiilerde mide duvarinda linitis plastika
ile uyumlu difiiz kalinlasma (beyaz oklar) ve batin i¢i yaygin
asit (yildiz) izleniyor.

Resim 4 a,b: Mide kanseri tanist alan hastaya ait aksiyel (a)
ve koronal (b) BT goriintiilerde mide liimeni i¢erisine uzanim
gosteren polipoid kitle (beyaz ok) izleniyor.

Mide duvarindaki karsinomun lokal invazyonunu de-
gerlendirirken konvansiyonel aksiyel kesitlerin yaninda
koronal ve sagittal goriintiilerin de incelenmesi T evre-
lemesindeki dogrulugu arttirmaktadir. BT’de mide du-
vart genellikle en icte hiperdens mukoza, ortada
hipodens submukoza ve en dista hiperdens musculose-

rozal olmak iizere 3 tabaka olarak izlenebilmektedir. T1
tiimorler mukozal kalinlagma, kontrast tutulumu olarak
izlenirken tiimor altindaki hipodens submukozal tabaka
saglam goriiniimdedir. T2 tiimorlerde tiim mide duvart
tutulmus olup altindaki hipodens submukoza tabakasi
izlenmezken mide dis yiizeyi diizgiin olarak ayirdedile-
bilmektedir (Resim 1, 2). T3 tiimorlerde tam kat kontrast
tututan duvar kalinlagmast ile birlikte perigastrik yag do-
kusunda spikiiler dansiteler veya nodiilariteler izlenmek-
tedir (Resim 5, 6). T4 tiimorde ise direkt komsu organ
invazyonu ile uyumlu olarak komsu organda dansite de-
Sisikligi izlenmektedir”. Sadece aradaki yagli planlarin
silinmesi invazyon olarak kabul edilemez. T1 ve T2 tii-
morlerin ayriminda kisitlilik olsada BT nin lokal invaz-
yonu belirlemede dogruluk oran1 %66-82 arasindadir.
Daha ileri evrelerde ise yani ekstraserozal invazyonun
belirlenmesinde dogruluk orani artmakta olup cesitli ¢a-
ligmalarda %80-85 arasinda verilmektedir*'?.

Resim 5: Mide kanseri tanist alan hastaya ait koronal BT go-

riintiide perigaastrik yagh alana infiltrasyon (siyah ok) olus-
turan (beyaz ok) T3 kitle ve karacigerde metastatik kitle (yildiz)
izleniyor.

Mide kanserinde lenf nodu metastazlar: siklikla kit-
lenin komgulugunda veya gastrohepatik ligamanda bu-
lunmaktadir. Perigastrik lenf nodlar1 icin kisa ¢apt 6 mm
tizerinde diger alanlardaki lenf nodlar1 i¢in ise kisa ¢ap1
8 mm olanlar pozitif kabul edilmektedir (Resim 6). Lenf
nodunun yuvarlak sekilli olmasi, yagl hilusunun izlen-
memesi, belirgin ve heterojen kontrast tutulumu malign
tutulumu isaret eden diger radyolojik bulgulardir.
BT’nin lenf nodlarini saptamada dogruluk oran1 %51-
84 arasinda bildirilmektedir”-?”. Ciinkii mikroskobik tu-
tulum lenf nodlarinda biiylimeye yol agmayabilmekte ve
reaktif lenf nodlar1 zaman zaman 2 cm’e dek biiyiiye-
bilmektedir.
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Resim 6 a,b: Mide kanseri tanisi alan hastaya ait aksiyel (a)
ve koronal (b) BT gériintiilerde perigastrik yagl alana nodiiler
invazyon olusturan T3 kitle (beyaz ok) ve komsulugunda len-
fadenopati (siyah ok) izleniyor.

Mide kanserlerinde sigmoid kolon, rektum veya
overlere (Krukenberg tiimorii) drop metastaz gelisebil-
mektedir. Krukenberg tiimorii tek veya cift tarafh ola-
bilmektedir. BT de kistik ve solid kompanentleri olan
ovaryan kitleler olarak izlenmektedir (Resim 7).

Resim 7: Mide kanseri tanisi alan hastaya ait pelvik diizeyden
gecen aksiyel BT goriintiide bilateral adneksiyal lojda meta-
statik Krugenberg tiimorleri izleniyor (siyah oklar).

Giinliik rutinde radyolojik evrelemede karsilastigi-
miz énemli zorluklardan ilki mikroskobik invazyonun
saptanamamasi veya bazen tiimore eslik eden dezmo-
plastik reaksiyonlarin tiimor uzanimi ile karigabilmesi-
dir. Benzer sekilde daha 6nce de bahsedildigi gibi bazen
kiiciik boyuttaki lenf nodlar1 yalanci negatiflige tersine
biiyiik lenf nodlari ise yalanci pozitiflige yol acabilmek-
tedir. Bazen komsu organ invazyonunu degerlendirirken
aradaki yagl planlarin silinmesi hatali olarak invazyon
lehine degerlendirilebilmektedir. Cok kiiciik boyutlar-
daki mezenterik, omental, peritoneal veya karaciger me-
tastazlart da saptanamayabilir. Son yillarda yapilan
calismalar bu olgularda PET ile birlikte BT kullaniminin
primer tiimorii ve uzak metastazlari gostermede yiiksek

sensitiviteye sahip oldugu gosterilmistir (Resim 8)@"22.

Karaciger metastazi siiphesi olgularinda MRG karaciger
metastazlarmin degerlendirilmesinde ve ayirici tanisinda
gerekli olabilmektedir.

Resim 8: Mide kanseri tanist alan hastaya ait koronal PET-BT
gortintiilerde mide duvarindaki primer kitle (siyah ok) ve kom-
sulugundaki lenf nodu (beyaz ok) izlenmektedir.

Sonug olarak giiniimiizde CKBT mide kanserinin te-
davi oncesi saptanmasi, evrelenmesi ve tedavi sonrasi
takibinde primer goriintiileme yontemi olarak tercih
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edilmektedir. Ancak BT zaman zaman lenf nodlarinin,

peritoneal metastazlarin ve kiiciik hematojen metastaz-

larin degerlendirilmesinde yalanci negatiflige yol aca-

bilmektedir.

Son yillarda bu olgularda PET-BT
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RADYOLOJIK TANI:
BARYUMLU INCELEMELER

Dr. Ugur Korman, Dr. Mehmet Yildiran, Dr. Cesur Samanci
1.U. Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Radyodiagnostik Anabilim Daly

Mide kanseri orta ve ileri yas gruplarmin hastaligi
olup en sik 50-70 yas arasinda izlenir. Otuz bes yasin
atinda goriilme siklig1 %3-5’dir. Geng hasta grubunda,
1970 yilindan bu yana mide kanseri goriilme sikliginin
yaklasik 2 kat artis gostermesi dikkat ¢ekicidir. Geng
hastalarda mide kanserinin prognozu daha kotiidiir.

ileri evre mide kanserinde 5 yillik siirvi %5, erken

evrede ise bu oran %85’tir. Bu durumda, hastanin yasam
sansinda ki en 6onemli parametre hastaligin erken evre-
sinde, kanser mukoza ile sinirl iken konan tanidir. Diger
taraftan mide kanserinde klinik bulgular, hastaligin lokal
veya uzak metastaz yaptigi ileri donemde ortaya cikar,
bu durum erken tani acisindan handikap olusturmakta-
dir. Epigastrik agr1, siskinlik, doygunluk hissi, bulanti,
kusma, kilo kaybi, melena, hematemez, demir eksikligi
anemisi mide kanserinin en sik izlenen bulgularidir. Bu
bulgular gastrit, peptik iilser gibi benign hastaliklarda
da izlenebilmektedir.

Sonug olarak semptomlarin ilk baglangicindan tani
konuncaya kadar olan siire¢ uzundur, bu nedenle mide
kanseri genellikle gec evrede teshis edilir.

Mide kanserinde anamnez, fizik muayene, labora-
tuar, mide suyunun sitolojik muayenesi, radyolojik in-
celemeler, endoskopi ve biyopsi birbirini tamamlayici
rutin tan1 yontemleridir.

Mide kanseri veya kanser siiphesi olan olgularda vaz-
gecilmez tan1 yontemi olan endoskopi ile ilgili bu bo-
liimde kisaca bilgiler verecegiz. Endoskopinin tanidaki
genel sensitivitesi %94-98°dir. Ancak bu primer yonte-
min yegane handikabi skir6z tiimorlerdir, timor daha
¢ok submukozada yerlestiginden ve genis fibrotik alan-
lar icerdiginden endoskopi ve biyopside yalanci negatif
sonuglar siktir, skiréz kanserde sensitivite %33-70’dir.
www.kanservakfi.com

Diger taraftan gastrointestinal radyoloji ile ilgili de-
neyimlerimiz, bilhassa mide kanseri olgularinda bar-
yumlu incelemenin de tanida katkisi olan bir yontem
oldugunu gostermistir. Unutulmamasi gereken husus en-
doskopinin, uygulayicinin yetenek ve bilgisine son de-
rece bagli olmasidir. Oysa radyografik goriintiilerde
durum tersinedir. Radyolog tanida hata yapsa dahi, ko-
nunun uzmani klinisyen veya bagka bir radyologun has-
tanin filmlerine bakarak bu hatay1 diizeltme sans1 vardir.
Radyolojik inceleme sirasinda skopik gozlem ile mide
peristaltizminin ve pasajin degerlendirilmesi, cidardaki
rijiditenin kolay saptanabilmesi, diger 6nemi avantajla-
ridir. Bu durum skir6z kanserlerin de tanist agisindan
avantajdir. Sonug olarak erken ya da ge¢ evredeki mide
kanserinin, tanisinda endoskopi ve biyopsi vazgecilmez
tan1 yontemidir. Ancak oncesinde mutlaka baryumlu
mide-duodenum radyolojik incelemesinin yapilmasi ge-
rekir. Radyolojik goriintim ve bulgular endoskopiste bir
kilavuz veya harita seklinde faydali olacaktir. Diger ta-
raftan, oncelikle hastanin tedavisini gergeklestirecek
cerraha veya onkologa olay1 2 boyutlu gosterecektir. Bi-
zim deneyimlerimiz ve literatiir dogrultusunda kesin-
likle 6nerdigimiz inceleme sekli ise ¢ift kontrast mide-
duodenum radyolojik incelemesidir. Cift kontrast ince-
lemenin en ideali bifazik incelemedir. Cift kontrast fazi
oncesi relief grafilerin alinmasi mide pili yapisinin de-
gerlendirilmesini ve pililerdeki patolojik degisiklikleri
belirlemeyi saglar. Cift kontrast incelemede teknik agi-
dan ana amag¢ midenin yiizeyini yiiksek yogunluklu ince
bir baryum tabakas: ile kaplamaktir. Ayni zamanda
mide liimeni gaz ile distandii konumda olmalidir. Bu sa-
yede endoskopide ¢iplak gozle incelenebilen mide mu-
kozasi, radyografilerde viziialize olarak, area gastrika
radyolojik olarak degerlendirilebilir. Bu durumu endos-
kopideki renkli fotografin siyah beyaz versiyonu sek-
linde diisiinebiliriz. Area gastrikadaki degisiklikler
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radyolojik raporlarda “mukozal patern” degisiklikleri
seklinde yorumlanacaktir. Mukozal paterni degerlen-
dirme olanag1 saglayan ¢ift kontrast incelemenin tani-
daki en Onemli avantaji, erken donem lezyonlari
saptayabilme yetisidir. Bu sayede gastrik kanser erken
evrede taniabillir. Tarama amagli en az invaziv ve en
etkin yontemdir. Klinik deneyimlerimizde de mukozal
paternde diizensizlik ve distorsiyon saptayarak goriintii-
ler lizerinde isaretleme yapip erken mide kanseri radyo-
lojik 6n tanist ile miiteakiben yapilan endoskopi ve
biyopsinin radyolojik 6n taniy1 dogruladig: bir¢ok has-
tamiz olmustur.

Cift kontrast incelemenin konvansiyonel tek kontrast
incelemeye gore diger bir avantaji da, supin ve pron po-
zisyonlarda 6n ve arka duvari ayr1 ayr1 degerlendirme
olanag1 saglamasidir.

Dijital radyografinin de giiniimiizde rutine girmesiyle
goriintii kalitesi onemli 6l¢iide artmistir. Hastanin aldigt
doz 6nemli 6lgiide diigmiistiir. Inceleme siireleri kisal-

muastir.

Sonug olarak mide kanserinin radyolojik tanisinda en
etkin yontem cift kontrast mide-duodenum grafileridir.

ERKEN EVRE MIDE KANSERINDE
RADYOLOJIK TANI

Submukoza ile sinirli erken evre gastrik kanserin Ja-
ponya’da yapilan taramada tiim gastrik kanser popiilas-
yonu icerisindeki oranm1 %25-46’dir. Bu oran bati
iilkelerinde %5-24’tiir. Oranlar arasindaki farkin en
onemli nedeni, gastrik kanserin sik oldugu Japonya’da
tanisal amacli kitle taramalarinin yapilmasidir. Asemp-
tomatik hastalarda dahi radyolojik veya endoskopik in-
celeme sirasinda erken gastrik kanser
saptanabilmektedir. Erken evre mide kanserinin tani-
sinda en iyi radyolojik yontem mukozal paterni deger-
lendirme olanag1 veren ve yaygin olarak kullanilan cift

kontrast mide-duodenum grafisidir.

Japon endoskopi dernegi, saptanan lezyonlara gore
erken evre mide kanserini 3 grupta tarif etmektedir. Rad-
yolojik siniflamada bu endoskopik bulgulara tekabiil
eden radyolojik goriintimler tizerine kurulmustur.

Tip 1: Bunlar yiikseklik olarak cidardan liimen igine
dogru(5 mm’den daha fazla) uzanan lezyonlardir. Bu
grupta siklikla izlenen 1 cm veya 1 cm’den fazla gapi
olan sesil veya pedinkiillii poliplerdir(Resim 1). Adeno-
matoz poliplerin malign dejenerasyon potansiyeli vardir.
Sapli veya sapsiz 1 cm veya daha biiyiik ¢apli polip rad-
yografik olarak saptandiginda erken gastrik kanser ola-
silig1 rapor edilmelidir. Endoskopik polipektomi nihai
taniy1 belirler.

Sonug olarak, ¢ift kontrast mide-duodenum grafileri
ile 5 mm ¢apindaki, hatta dijital radyografi ile 5 mm den
de kiiciik polipler radyolojik olarak saptanabilmektedir.

Resim 1. Erken evre mide kanseri(Tip 1). Diizgiin konturlu, se-
sil polip(Ok)

Tip 2: Bu gruptaki lezyonlar yiizeyeldir. Yiikseklik
ya da derinlikleri Smm ve Smm’den azdir. Bu grupta 3
tipte lezyon mevcuttur.

Tip 2a: Eleve, bunlar yiizeyden liimene 5 mm ve
daha az protriidedir(Resim 2)

Tip2b: Bunar tamamen flat lezyonardir ve mukozal
paternde diizensizlik seklinde izlenirler(Resim 3)

Tip2c: Bunlar derinlikleri 5 mm’den az muskularis
mukozay1 gegmeyen s1§ iilserlerdir (Resim 4). Tip2 lez-
yonlar, mide yiizeyinde genelde genis alan kaplayan
ozetle plak tarzinda elevasyon, mukozal nodiilerite, yii-
zeyel iilserasyon seklindedir, siklikla da birden fazla lez-
yonun kombinasyonu izlenir.

Resim 2. Erken evre mide kanseri (Tip 2a). Mide antrum kiigiik
kurvaturunda mukozadan liimene yaklasik 4-5 mm elevasyon
gosteren lezyon (Oklar)
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Resim 3. Erken evre mide kanseri (Tip 2b). Prepilorik antrum
biiyiik kurvatur tarafinda area gastrikada diizensizlik (ok)

Resim 4. Erken evre mide kanseri (Tip 2c). Prepilorik antrum
kii¢iik kurvatur tarafinda derinligi 5 mm’ den kii¢iik yiizeyel iil-
ser (Ok)

Tip 3: Bu grup muskularis mukozay1 asan ancak
muskuler tabakay1 penetre etmeyen 5 mm’den derin ma-
lign iilserleri kapsar. Bunlar da s1g, etrafinda mukozal
nodiilerite, ¢evresindeki pililerde fiizyon, ampiitasyon
ve comaklasma izlenen iilserlerdir(Resim 5). Radyogra-
fik bulgularin iyi degerlendirilmesiyle bu malign tilserin
benign iilserden ayirici tanisin1 yapmak miimkiindiir.
Ancak erken evre mide kanseri diisiindiirecek her tiirlii
iilserde endoskopi ve biyopsi nihai tan1 a¢isindan mut-
laka uygulanmalidir.

ILERI EVRE MIDE KANSERINDE
RADYOLOJIK TANI

fleri evre mide kanserinin tamisinda tek kontrast
mide-duodenum grafisinin sensitivitesi %75’dir. Litera-

tiirde 80 ileri evre mide kanseri olgusu iizerinde yapilan
calismada ¢ift kontrast mide-duodenum grafisinde, ol-
gularin %99’unda tiimor radyolojik olarak saptanmustir.
Radyolojik bulgular dogrultusunda olgularin %96’sinda
saptanan tiimoriin malign natiirii belirlenmistir. Sonug
olarak cift kontrast teknigi ile gerceklestirilen radyolojik
incelemeler sayesinde, gereksiz endoskopik incelemeler
onlenmis olur. Bu literatiir bilgisine bizim deneyimimiz
dogrultusunda eklemek istedigimiz ve goz oniinde tu-
tulmas1 gereken iki husus s6z konusudur. Birincisi in-
celemenin optimal teknikle gerceklestirilmesidir, dijital
ve “c kollu” cihazlar farkli agilardan goriintii alabilme
ozellikleri nedeniyle daha avantajhdir. Tkincisi ise gra-
filerin deneyimli bir radyolog kontroliinde ¢ekilmesi ve
degerlendirilmesidir.

Resim 5. Erken evre mide kanseri (Tip3)(Malign gastrik iilser).
Korpus perpendikiiler boliim on duvarda sig iilsere ait ring
shadow (ok), etrafindaki pililerde fiizyon ve ¢comaklagma.

Ileri evre mide kanseri radyolojik olarak polipoid, iil-

sere veya infiltran goriiniimdedir. Siklikla da miks go-
riiniimde izlenirler. Skir6z kanserin ve kardiada lokalize
kanserin radyolojik goriiniimiinde farkl 6zellikler mev-
cuttur.

Polipoid tipte kanser liimen i¢ine uzanim gosteren lo-
biile konturlu kitle seklinde izlenir(Resim 6). Tek kont-
rasthh grafide limen icinde sadece dolum defekti
seklinde goriiliir. Cift kontrastli incelemede ise supin
veya pron pozisyonda belirlenmesine gore, 6n yada arka
duvardaki lokalizasyonu saptanir. Konturlarindaki ince
baryum tabakasinin cevrelemesine bagli cidarindaki dii-
zensizlik viziialize olur. Keza siklikla iilsere olduklarin-
dan mukozal paterndeki iilserasyonlar da belirlenir.
Antral polipoid timorler pilordan duodenuma prolabe
olarak bulbusta dolum defekti seklinde izlenebilir. Na-
diren midede iki yada daha fazla senkron kanser sapta-
nir.
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Resim 6. Polipoid tipte ileri evre mide kanseri. Korpusta lo-
kalize lobule ve diizensiz konturlu,mukozal paternde yer yer iil-
serasyon gosteren polipoid kitle (Ok)

Ulsere tip kanserde, malign tiimoral kitle iizerinde
iilserasyon olusmasi s6z konusudur. Profil goriinii-
miinde iilser malign ve liimene protriide kitlenin tize-
rinde gelistiginden intraliiminal goriiniimdedir (Resim
7). Meniskoid goriiniimdeki bu intraliiminal iilsere ait
radyolojik bulgu Carman’in meniiskiis bulgusu olarak
adlandrilir. Cift kontrast incelemede kitlenin ve iilserin
konturlar1 ayirt edilebilmektedir. An faz goriiniimde ise
mentiskiis seklindeki iilserin ¢evresinde tiimore ait no-
diilerite seklinde kontur diizensizligi izlenir. Ulserin ke-
narina pililer yaklasamaz, uglarindaki comaklagsma ya
da fiizyon seklinde diizensizlikleri grafilerde saptayarak
benign malign iilser radyolojik ayirici tanis1 yapmak
miimkiindiir.

Resim 7. Biiyiik polipoid tiimor iizerinde gelisen iiserin (yildiz)

profilden intraliiminal goriiniimii.

Infiltran tip kanserde; mide liimeninde daralma, kon-
turlarda diizensizlik ve mukozal paternde spikiilasyon
izlenir(resim 8). Bazen infiltran tip kanserler beraber po-
lipoid ya da iilsere komponentlerle birlikte miks gorii-
niimde izlenir. Mide ¢ikis1 tikanabilir.

Resim 8. Infiltran tipte mide kanseri. Antrum ve korpusta lii-
meni daraltan. Cidarlarda rijidite ve diizensizlik. Mukozal pa-
ternde spikiilasyon.

Antrumda lokalize kanserin transpilorik duodenal in-
vazyonu, baryumlu incelemelerde olgularin %5-25’inde
saptanmistir. Duodenum proksimalinde kitle, diizensiz
konturlu daralma veya irregiiler iilserasyon seklinde iz-
lenir. Transpilorik invazyon gastrik lenfomada daha sik
goriiliir.

Tleri evre mide kanserleri iginde skiroz kanserin 6zel-
likli ve karakteristik goriiniimleri oldugundan ayr baslik
altinda radyolojik bulgulari anlatilacaktir. Skir6z kanse-
rin temel 6zelligi mide limenini duvardaki kalinlasmaya
bagl daraltmasi ve skopik gozlemde kolayca saptana-
bilen cidarlarda rijidite olusturmasidir. Siklikla mide
distal yaris1 tutulmustur; preplorik antrumdan baglayan
liimendeki belirgin daralma antrumdan proksimale, fun-
dusa dogru azalir; mide proksimali normal liimen genis-
ligindedir. Ya da tiim mide tutulmustur bu goriiniim
karakteristiktir ve “linitis plastika * olarak isimlendirilir.
Midenin radyolojik goriiniimii “matara” seklindedir(Re-
sim 9). Bunlarin diginda mide proksimali, fundus tutu-
lumu ve buradan distale invazyon %40 oranindadir. Cift
kontrast incelemede fundusun gazla distansiyonu teknik
acidan daha kolay oldugundan patolojinin radyolojik
olarak belirlenmesi daha kolaydir. Skir6z kanserin nadir
bir tutulum seklide preplorik antrumda lokalize, kisa
segmenter tutulum seklidir. Bunda prepilorik antrumda
kisa aniiler rijit cidarli darlik izlenir.

Kardiadaki kanserlerin tanisi lokalizasyon itibartyla
daha zordur. Tek kontrast incelemelerde, kaburgalar ne-
deniyle kompresyonlu spot miimkiin olmadigindan,
kontrastla dolu fundus bu bolgedeki tiimoriin vizualizas-
yonunu engeller. Cift kontrast incelemede ise kardianin
normal radyolojik anatomisi kolayca vizualize edildi-
ginden, bu bolgenin tiimorlerinin saptanmasinda tek
kontrast incelemeye gore tanida avantaj saglamaktadir.
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Resim 9. Linitis plastika. Matara geklinde mide.

Fundus gaz ile distandii edildikten alinan ¢ift kontrast
grafide karsidan bakildiginda kardiodzofagogastrik bi-
leskeye dogru uzanim gosteren birkag pili ile beraber
hafifce liimen icine kabarik sirkiiler bir yap1 seklinde
“rozet”e benzer bir goriiniim olusturur. Kardiadaki kan-
serler bu normal “rozet” goriiniimiinii distorsiyone eder
veya tamamen siler. Bu tiimorler nodiiler goriiniimde,
iilsere formda ya da infiltran formda olabilmektedir(re-
sim10). fleri evre kanserde fundusun optimal distandii
olamadig izlenir.

Resim 10. Kardiya kanseri. Kardiyada distal dzefagusu da ob-
litere eden polipoid tipte timor

Cift kontrast incelemede kardiada veya fundusta lo-
kalize kansere ait radyolojik bulgular mevcut ise son tani
icin endoskopi ve biyopsi yapildiginda sonug kanser agi-
sindan negatif ise, bu durumda radyolojik inceleme mut-
laka tekrar edilmelidir. Kardia endoskopik tani agisindan
handikape olabilmektedir. Tekrarlanan radyolojik ince-
lemelerde bulgular sebat ediyorsa, biyopsi ve histopato-

lojik tan1 negatif olmasina ragmen, radyolojik kanser ta-
nis1 6n planda tutularak tedavi planlanmalidir.

Kardia kanserlerinde diger 6zellikli bir goriiniim ise,
proksimal gastrik kanserin kardiadan yukariya distal
ozofagusa submukozal invazyonudur. Distal 6zofagusta
disfajiye neden olan ve akalazyaya benzeyen “kus ga-
gas1” seklinde daralarak sonlanma izlenir. Akalazyadan
radyolojik ayirict tanida asimetrik daralma, kontur dii-
zensizligi, iilserasyonun veya mukozal paternde nodu-
laritenin izlenmesi malignensi lehine belirleyici
radyolojik bulgulardir.

MIDE KANSERINDE RADYOLOJIK
AYIRICI TANI

ERKEN EVRE MIDE KANSERI:

Erken mide kanseri, polipoid, iilsere, yiizeyel lezyon-
lar seklinde ¢ift kontrast grafilerde izlenmektedir. Ay1-
rict tanisinda adenomatdz veya hiperplastik polipler,
benign gastrik iilserler, gastrik lenfomanin erken evresi
g6z oniinde tutulmalidir. Erken gastrik kanser radyolojik
bulgularinin saptandigi veya siipheli lezyon izlenen tiim
olgularda istisnasiz kesin tan1 agisindan endoskopi ve
biyopsi sarttir. Endoskopik taniya yardimci olmak agi-
sindan radyolog siipheli lezyonun lokalizasyonunu ra-
porda iyi belirlemelidir. Siipheli patolojik alanin grafiler
iizerinde isaretlenmesini 6nermekteyiz. Keza endoskopi
ve biyopsi sonucunu radyologun 6grenmesi, ayni se-
kilde radyolojik tanm1 agisindan erken evre mide kanse-
rinde radyologa tecriibe kazandiracaktir.

ILERI EVRE MIDE KANSERI:

Ulsere gastrik kanserin ayirici tanisinda genis bir
6dem halkas ile ¢evrili benign gastrik iilser goz oniinde
tutulmalidir.

Lenfoma ve malign stromal tiimorlerde polipoid ve
iilsere karsinomlar ayirici tanisinda, her ne kadar sub-
mukozal tiimorler radyolojik bulgular dogrultusunda
mukozal tiimorlerden ayirt edilse de, nihai tani i¢in en-
doskopi ve biyopsi gereklidir.

Linitis plastikanin ayirici tanisinda metastatik meme
kanseri, omental metastazlar ve non-Hodgkin
lenfoma(resim 11) baglica antitelerdir. Anamnez ve has-
tanin klini8i ayirici tani acisindan belirleyicidir.

Crohn hastali8y, tiiberkiiloz, kostik madde i¢imi, pep-
tik iilsere sekonder gelisen skara bagli deformasyon da
ayni sekilde huni seklinde daralan antruma neden olan
hastaliklardir.

Barret 6zofagusu zemininde gelisen adenokanser ile

distal 6zofagusu invaze eden skuamoz kanser arasindaki
radyolojik ayiric1 tan1 handikapedir. Kardiadan kaynak-
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lanan skuamoz kanser 6zofagustan cok proksimal mi-

deyi invaze eder. Fundusta polipoid lezyonlarin saptan-

mast radyolojik ayirict tan1 agisindan anlamlidir.

Resim 11. Non-Hodgkin lenfoma. Cift kontrastl baryumlu mide

grafisinde skiroz tipte kanseri andiran, mide antrumunda lii-

minal daralma, konturda rijidite.
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GASTRIK KARSINOMLARDA
PET GORUNTULEME

Dr. Tamer Aksoy

Actbadem Universitesi Atakent Hastanesi Niikleer Tip Birimi

Gastrik karsinomlar tiim kanserler iginde, her yil
989.600 yeni vaka ve 738.000 6liim ile akciger, meme
ve kolorektal kanserlerden sonra 4. sirada yer almakta-
dir’. Diyet ve yeme aliskanliklarimnin degismesi ve diger
cevresel etkenlerin degisimine bagl goriilme insidansi
bat1 toplumlarinda gittikce azalmaktadir.

Gastrik karsinomlarin tanis1 genellikle endoskopi
veya baryum c¢alismalari ile konulur. Bu teknikler mu-
kozal yiizeylerdeki lezyonlarin taninmasi i¢in miikem-
mel birer yontem olmakla beraber derin mural invazyon
veya metastatik hastalifin yayginligini belirleyemezler.
BT ve endoskopik ultrason (EUS) lokorejiyonel hasta-
Iigin yaygmliginin belirlenmesi amaciyla en sik kulla-
nilan metodlardir. EUS  tiim6ér invazyonunun
derinliginin belirlenmesi amaciyla siklikla kullanilir an-
cak, her iki yontem de nodal evreleme icin yeterli has-
sasiyette degildirler. Rezektabl tiimor varlig: diisiiniilen
hastalarda goriintiileme yontemleri kilavuzlugunda ev-
releme amacli laparoskopi, non-rezektabl tiimorii olan
hastalardan kacinilmasi amaciyla yapilmaktadir.

F-18 FDG PET

Bir glukoz analogu ve en sik kullanilan PET ajani
olan radyoaktif Flor-18 ile isaretli Fluoro deoksiglu-
koz’un (F-18 FDG) gastrointestinal malignensilerdeki
kullanimi gelisen teknoloji ile baglantili olarak gittikce
artmaktadir. Tetkikin temeli, timor hiicrelerinde artmig
olan glukoz kullanimi ve metabolizmasinin goriintiilen-
mesidir. FDG’nin hiicre i¢ine alinim1 glukoz gibi, glu-
koz transporterlar1 (Gluts) vasitasiyla olur. Ozellikle
timor hiicrelerinde ekspresyonu artan, timor agresivi-
tesi ve kansere bagl mortalite ile iligkili oldugu goste-
rilmig olan GLUT-1 direkt sorumludur®. FDG tutulumu
gorsel degerlendirme diginda, standardize edilmis tutu-
lum degeri (SUV) diye adlandirilan tiimor metaboliz-
masmin  semi-kantitatif bir sayisal degerinin
hesaplanmasina da izin verir.
www.kanservakfi.com

Mide karsinomlar: Lauren tarafindan intestinal ve
diffiiz tipler olarak siniflandirilmigtir®. Ancak diffiiz
hiicreli (6zellikle tash yiiziik hiicreli) baz1 gastrik karsi-
nomlarin yaklagik yarisinda yiiksek miisin ve diisiik
hiicre elemani igerigi yaninda FDG’nin hiicre igerisine
alimin saglayan GLUT-1 ekspresyon diizeyinin diisiik
olmasi sebebiyle FDG tutulumu az olabilir veya hig ol-
mayabilir®.

Mide duvarinda FDG’nin fizyolojik olarak tutulumu
ve liimenden sindirim sistemine olan devaml ekskres-
yonuna bagli olarak kii¢iik odaklari tespiti gii¢ olabilir.
Bu sebeplerden otiirii FDG PET-BT siklikla gastrik tii-
morlerin uzak metastazlariin degerlendirilmesi ama-
ciyla kullanilmaktadir.

F-18 FDG PET-BT endikasyonlari
Nodal veya dissemine metastazlar igin
preoperatif degerlendirme

Rekirren hastahgin gésterilmesi
Neoadjuvan tedavi dahil olmak Uzere
tedavi yanitinin degerlendirilmesi
Yanhs Pozitif ve Yanlis Negatiflikler
Yanhs Negatiflikler

Kugik T1 lezyonlar

Primere yakin lokal nodlar

Linitis Plastika

Kucglk peritoneal metastazlar
YanhlsPozitiflikler

Gastritis

Barrett's 6zafagusu

Ozafajitler

Normal kontrakte mide

Gastrik ¢ikimda fizyolojik tutulum
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Evreleme

F-18 FDG PET’in gastrik kanserlerde evreleme
amagch kullaniminda ¢esitli ¢alismalar yapilmis olup,
farkli sonuclar elde edilmigtir. Mochiki ve ark. gastrik
kanserli 85 hastada ilk tan1 asamasinda FDG PET’i de-
gerlendirmistir®. FDG PET, hastalarin %75’ inde primer
tiimori belirlemis, primer tiimoriin SUV degeri ile in-
vazyon derinligi, tiimor boyutu ve lenf nodu metastazi
arasinda anlamli bir iligki (hepsinde p < 0.05) bulunmus-
tur. FDG PET, 15 tanesi T1 hastalia sahip, 21 hastada
primer odag1 tespit edememistir. Bu calismada timor
tipi (intestinal vs diffiiz tipler) ve PET ile timor tespiti
arasinda bir iligki saptanmamustir (p=0.5). Lokorejiyonel
lenf nodlarinin saptanmasinda BT, FDG PET’e gore
daha sensitiv (%65 vs %23) ancak daha az spesifik (%77
vs %100) olarak saptanmistir. FDG tutulum yogunlugu
ile sag kalim arasinda anlamli bir iligski saptanmistir;
SUYV degeri 4’den daha biiyiik olanlarda 2 yillik sag ka-
Iim %51 iken, SUV 4’°den kiigiik olanlara %81 olarak
bulunmustur. Ayrica PET pozitif olan hastalarda 2 yillik
sag kalim %66 iken, PET negatif olanlarda %94 olarak
bulunmustur. Yapilan calismalarda HER-2 ekspresyonu
ile FDG tutulumu arasinda pozitif bir iligki oldugu ve
FDG PET-BT nin gastrik karsinomanin biyolojik 6zel-
liklerinin bilinmesi hakkinda anlamli bir yontem oldugu
bildirilmigtir®.

Nodal Degerlendirme

Yapilan ¢esitli calismalarda FDG PET’in lenf nodu
tutulumunun degerlendirmesinde N1 hastalik icin sen-
sitivitesi %17.6 - 46.4, N2 hastalik i¢in %33-46.2, N3
hastalik iginse %44-63.1; N1 ve N2 hastalik i¢in spesi-
fitesi ise sirastyla %91 ile %100 olarak bildirilmistir(7-
11). FDG PET o6zellikle N3 lenf nodu metastazi olan
hastalarda, tedavi planinin kiiratif tedaviden palyatif te-
daviye donmesini saglayabilir.

Peritoneal Karsinomatosiz

Peritoneal karsinomatosizin degerlendirilmesinde
FDG PET’in sensitivitesi diisiik (%9-50), spesifitesi ise
daha yiiksek (%63-99) olarak bildirilmistir(9)(12-13),
PET’in sensivitesini etkileyen asil etkenlerden baslica-
lar1 lezyonlarin birka¢ malign hiicre etrafinda yaygin fib-
rozis gostermesi ve boyutlarimin kiiciik (<5mm)
olmasidir”. Diagnostik laparoskopi peritoneal lezyon-
larin degerlendirilmesinde en 6nemli yeri alir.

Tedavi Yamitinin Degerlendirilmesi

PET-BT neoadjuvan kemoterapi yanitinin degerlen-
dirilebilmesi amaciyla da kullanilmaktadir. Ott ve ark.
PET ile belirlenen cevap elde edilen hastalarda (SUV-

max degerinin %35°den fazla azalmasr) 2 yillik sag ka-
Iim1 %90 olarak bulurken, bu orani cevap elde edilme-
yen hastalarda %25 olarak hesaplamiglardir™. FDG
PET ile tedavi yanit1 14 giin gibi kisa bir siirede sapta-
nabilir. Hastalarin en az %60’1 PET-cevabi goriilmeyen
grupta olan hastalardir ve bu hastalarda etkin olmayan,
aynt kemoterapi rejimi siirdiiriilmeyebilir.

MUNICON c¢alismasinda cisplatin ve 5-fluorourasil
tedavisinde iken 14. giinde PET cevab1 olmayan hastalar
tedaviye son verilip cerrahiye yonlendirilmis iken, PET
ile cevap alinan hastalarda cerrahi 6ncesi neoadjuvan
kemoterapi 3 aya tamamlanmigtir'®, PET cevabi olan
hastalarda sag kalim faydasi (Hazard Ratio [HR]) 2, 13
(p<0,15) bulunmus iken PET cevabi olmayan hastalarda
kemoterapinin durdurulmasinin uzun dénem sag kalima
bir faydasi gosterilmemistir.

Tarama Testi

Ozellikle Japonya gibi mide kanserlerinin endemik

oldugu bolgelerde non-invaziv tarama testi aragtirmalari
yapilmaktadir. Japonya’da 153.775 asemptomatik vaka
iizerinde yapilan FDG PET, endoskopi ve pepsinojenin
tarama testi olarak kullanilmasimna iligkin calismada
FDG PET’in rolatif sensitivitesi %37.9, pozitif 6n gorii
degeri %33.6 olarak saptanmustir'®. Caligma sonucunda
FDG PET’in tarama testi olarak kullanilmasinin uygun
olmayacagi bildirilmisgtir.

Diger Radyofarmasotikler

Gastrik kanserlerde diger denenen radyofarmasotik-
ler arasinda en sik kullanilan, yakin zamanda tilkemizde
de kullanimina baglanmasi planlanan bir timidin analogu
olup, proliferasyonu gosteren F-18 fluorotimidindir
(FLT). FLT, Ki-67 indeksi ile korele olup; kolorektal,
ozofagiyal ve akciger kanserlerinde de kullanilmaktadir.
Yapilan iki ¢alismada FLT PET in gastrik kanserleri be-
lirlemesindeki sensitivitesi %95 ve%100 olarak bildiril-
migtir!7'®),

Mide kardiya ve kospusta orta derecede diferansiye
adenokarsinom (HER-2 [+], HER-2 skoru 625) saptanan
76 yasindaki erkek hastaya evreleme amaclh yapilan F-
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18 FDG PET-BT incelemesinde sag servikal (kivrik ok),
perigastrik (mavi ok), pankreatik, paraaortik lenf nod-
lar, peritoneal implantlart ve karaciger (sar1 ok) metas-
tazlari izlenmektedir.
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MIDE KANSERININ CERRAHI TEDAVISI

Dr. Orhan Kalayci, Dr. Sancar Bayar, Dr. Salim Demirci
Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi, Cerrahi Onkoloji Bilim Dali

Ozet

Mide kanseri diinyada karsilagilan en sik 4. kanser tipidir ve kansere bagl éliim neden-
leri arasinda ikinci sirada yer alir. Mide kanseri mukozadan kaynaklanan malign bir tiimordiir.
Mide kanseri gelisimi karmasik ve ¢ok faktorlii bir siirectir.Etyolojide bir¢ok genetik ve epi-
genetik degisiklikler vardir. Cogu vaka ileri evrede tespit edilir.Mide kanseri erken evrede
yakalanir ve tedavi edilirse genellikle tam kiir saglanabilir.Aksine ileri evrede tespit edilen
mide tiimorlerinin sonuglart kotiidiir.

Cerrahi tedavi tek kiiratif tedavidir. Perioperatif ve adjuvan kemoterapi uygulamalariyla
birlikte genisletilmig lenf nodu diseksiyonu rezektabl mide kanserinde daha iyi sonug¢lar alin-
masint saglayabilir.

Anahtar kelimeler: mide kanseri; kemoterapi,; neoadjuvan tedavi; cerrahi

Abstract

Gastric cancer is the 4th most commonly diagnosed cancer and the second leading cause
of cancer death worldwide.Gastric cancer is a malignant tumor arising from the mucosa of
the stomach. The development of gastric cancer is a complex and multifactorial process in-
volving a number of etiological factors and multiple genetic and epigenetic alterations. Sto-
mach cancer may often be cured if it is found and treated at an early stage. Unfortunately, the
outlook is poor if the cancer is already at an advanced stage when discovered. In most cases,
stomach cancer is found at later stages.Surgery remains the only curative therapy, while pe-
rioperative and adjuvant chemotherapy, as well as chemoradiation, can improve outcome of
resectable gastric cancer with extended lymph node dissection.

Keywords: gastric cancer, chemotherapy; neoadjuvant therapy; surgery

Mide kanseri diinyada kargilagilan en sik 4. kanser

tipidir ve akciger kanserinden sonra kansere bagli 6liim

nedenleri arasinda ikinci sirada yer alir”. Insidans ve

mortalite oranlarinda yillar icerisinde azalma tespit edil-
mesine ve tedavi yontemlerinde elde edilen gelismelere

kargin kotii prognozlu bir kanser tipidir®.

Mide kanseri insidansi cografi farkliliklar gosterir ve
dagilim uniform degildir.Diisiik sosyoekonomik diizeye
sahip toplumlarda mide kanseri insidans1 daha yiiksektir.
Japonya, Kore, Cin gibi Dogu Asya iilkelerinde, Giiney
www.kanservakfi.com

Amerika ve Dogu Avrupa'da daha fazla goriiliirken,
Amerika ve Bat1 Avrupa'da daha az goriiliir®. Mide kan-
seri goriilme insidansi diinya genelinde kademeli bir
azalma gostermesine ragmen,dzefagogastrik birlesme
bolgesinde ve kardia tiimorlerinde goreceli olarak bir ar-
t1g s6z konusudur®™. Genel olarak yaglilarin hastaligidir
ve pik insidans1 7. dekattir. Genglerde goriilenler biiyiik
ve agresif olma egilimindeki timérler olup,prognozlari
daha kotiidiir Mide kanseri erkeklerde kadinlara gore iki

kat daha fazla goriiliir .
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Mide kanserli olgularin biiyiik cogunlugu tani aninda
uzak metastaz gosterir ve ¢ogu olguda inoperabl olarak
ya da metastatik hastalikla tan1 konmaktadir®.

ETYOLOJI:

Mide Kanseri Insidansimi Artiran Faktorler

1- Cevresel Faktorler:

a) Helikobakter pilori enfeksiyonu :

Intestinal tip karsinomlarin cogunda Helikobakter pi-
lori enfeksiyonu vardir. Kronik H.pilori enfeksiyonu
olan hastalarda mide kanseri riski 3 kat artar. Ttiim mide
kanserlilerde H.pilori bulunmaz, kronik H.pilori enfek-

siyonunun yiiksek oranda goriildiigii baz1 bolgelerde
mide kanseri nadir goriiliir.

b) Diyet:

Tuzlu ve fiime besinler, tursu, ac1 biber gibi gidalar
mide mukozasinda atrofi olusturarak asit sekresyonunu
azaltmakta ve boylece anaerob bakteri cogalmasi goriil-
mekte, bu bakterilerin etkisiyle de nitratlardan karsino-
jen olan N-nitroso bilesiklerinin olusumu artmaktadir.
Nitrit ve tuzdan zengin gidalarin insanlarda metaplazi
gelisimine yol agtig1 gosterilmistir. Vitamin C, E ve di-
ger antioksidanlar da nitritlerden mutajenik bilesikler
olugmasini 6nledigi icin mide kanseri riskini azaltir.
Taze sebze meyve tiiketiminin artmasi koruyucudur”®
9-10)

Cok sayida epidemiyolojik ¢alisma uzun vadede dii-
zenli kullanilan aspirin ve ibuprofen gibi anti-enflama-
tuar ilaclarin (NSAID'ler) prostat, kolon, gogiis, akciger
ve mide kanserlerinin olusmasint engelledigini goster-
mistir. Bu nedenle diizenli aspirin kullanimi koruyucu
olabilir™.

¢) Diisiik sosyoekonomik diizey:

Insidans ve mortalite diisiik sosyoekonomik taba-
kada iist tabakadan 3 kez daha yiiksektir. Mide kanseri
endiistrilesmis tilkelerden ¢ok gelismekte olan iilkelerin
problemidir.

d) Sigara:
Sigara icenler icmeyenlere gore iki kat daha fazla
mide kanseri riski tagir!?.

2- Hastaya ait faktorler:
a) Kronik atrofik gastrit ve intestinal metaplazi:

Hipoklorhidri Helikobakter pilori kolonizasyonunu

kolaylastirir. Intestinal metaplazi mide kanseri prekiir-

soriidiir.

b) Parsiyel gastrektomi: Safra ve ince barsak iceri-
ginin mideye refliisiine neden olur. Safra refliisii ve bak-
teriyal kolonizasyon sonucu nitrozamin olusumuna
baglanir. Pernisiyoz anemi gibi hastaliklar ya da parsiyel
gastrek—tomi gibi girisimler sonucu gelisen hipoklor-
hidri ile mide i¢i anaerobik bakteriler asir1 cogalmakta-
dir. Bu bakterilerin bir cogu nitratlari nitritlere cevirerek
mide ici nitrit, N-nit-rozo bilesikleri ve safra asitlerinin
konsantrasyonunda arti=sa neden olmakta ve kronik
gastrit zemininde displazi ve karsinom olasiligini artir-
maktadir'?.

c) Mide adenomlari:

Riski en yiiksek olan faktordiir Adenomlar kansere
kadar ilerleyebilir. Hiperplastik polipler ¢cok nadiren
kansere yol acabilir(<%?2). 1,5 cm'den biiyiik hiperplas-
tik poliplerde karsinom riski artmaktadir™®,

Mide adenomlar1 da kolon adenomlar1 gibi adenom
capinin 2 cm'den biiyiik olmast durumunda karsinom
riski tagir. Gastrik adenomlardaki malignite riski cesitli
caligsmalarda farkli olarak bildirilmistir. Bildirilen en
yiiksek risk % 11°dir. %40 ‘inda tan1 aninda kanser var-
dir.%30’unda adenom disinda komsu mide mukoza-
sinda kanser vardir.

Familyal adenomat6z polipozisli hastalarda midede
adenomatoz polip yliksek oranda goriiliir (yaklasik %50)
ve bu hastalarda mide kanseri gelisme riski genel popu-
lasyona gére 10 kez artmigtir™.

d) Barrett 6zafagus: Gastrodzefageal bileske timori
insidans1 artar.

e) Menetrier hastaligi: Menetrier hastalig1 etiyolojisi
bilinmeyen hipoproteinemi ile iligkili nadir bir hipert-
rofik mide hastaligidir. Bu hastaliktan etkilenen birey-
lerin % 10-15’de mide kanseri gelistigi icin premalign
olarak kabul edilir".

3- Genetik faktorler:

a) P53 delesyonu: Displaziden karsinomaya gecis
mutasyonundan sorumludur.Hiicre dongiisiinii yakindan
kontrol eder ve onarilmayacak DNA hasarinda hiicreyi
apoptaza gotiiriir. Mutasyon sonucu bu islevini
yitirir.Displazi in situ kansere doniigiir.

b) COX-2 agirt ekspresyonu: COX-2, prostaglandin
sentezinde 6nemli bir hiz kisitlayici enzimdir ve tiimor
gelisimi ile yakindan iliskilidir. COX-2"nin 6zellikle
apoptozisi inhibe ederek, timor yayilimi ve timor hiic-
relerinin cogalmasini kolaylastirdig ve tiimor ilerleme-
sini etkiledigi calismalarla teyit edilmigtir. COX-2 asir1
ekspresyonu mide kanserlerinde ileri evre, tiimor boyu-
tunda ve lenf nodu metastazinda artigla iligkilidir"®.
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¢) A kan grubu: Hafif risk artis1 vardir. Bu 6zellikle
difiiz tip icin gegerlidir. 1953°te Aird, A kan grubu ile
mide kanseri arasindaki iligkiyi tanimlamistir. A gru-
bunda, O grubu hastalara gore relatif risk 1-2 kat daha
fazladir'”.

d) Ailede mide kanseri hikayesi

Ailesel mide kanseri sendromu: E-kaderin mutasyo-
nunda ailesel,difiiz tip mide kanseri goriiliir. Tiim mide
kanserlerinin %10’u ailesel 6zellik gosterir™. Ayrica
invaziv lobuler meme karsinomlarinin cogunda da e-ka-
derin ekspresyonunun azalmis oldugu gozlenir.

Herediter non polipozis kolon kanseri sendromu
(Lynch II): Mide kanseri gelisme riski (¢ogunlukla in-
testinal) %10’dur.

4- Epstein-Barr viriis infeksiyonu: Mide kanserli has-
talarin yaklasik %8’inde Epstein-Barr viriisii tespit edil-
migtir". Bir metaanalizde EBV pozitifliginin antrumda
lokalize tiimorlerde daha fazla goriildiigii ve erkeklerde
yasla birlikte azaldig1 rapor edilmistir. Buna ilaveten
EBYV pozitifliginin daha uzun sagkalim ile iligkili oldugu
goriilmiistiir. Bu nedenle EBV pozitif mide kanserleri
farkl1 klinik ve genetik 6zelliklere sahip oldugu diisii-
niilen ayr1 bir klinik tablo olabilir®”,

KLINIK:

Erken tanis1 zordur. Mide kanserli hastalarin yaklagik
%401 asemptomatik olup maligniteyi diisiindiirecek
semptomlara sahip olmadigindan erken tan1 siklikla te-
sadiifen olmaktadir. Bu hastalarda tan1 nonspesifik karin
agris1 ve dispepsi nedeniyle yapilan endoskopi sirasinda
konur®".

Distal kanserler olgularin yaklasik %40’1n1, korpus
yerlesimli kanserler yaklasik %30 unu,proksimal yerle-
simli kanserler yaklasik %30 unu olusturur. Proksimal
kanserlerin goriilme siklig1 nisbi olarak artmaktadir.
Distal kanserlerin goriilme siklif1 ise azalmaktadir.
Proksimal lezyonlarda prognoz daha kotiidiir.

Mide kanserinde goriilen klinik belirtiler, tiimoriin
kaynaklandig1 ve yayildigi yere gore degisiklik gosterir.
Proksimal lezyonlarda disfaji (kardia), distal lezyonlarda
bulant1 kusma sik rastlanan semptomlardir. Pilor veya
kardiada pasaji engellerse daha erken tan: konulabilir.
Korpusta yerlesen tiimdrler ise baglangigta tamamen
sessiz olabilirler. Erken doygunluga bagli besin aliminin
azalmasi sonucu istahsizlik ve zayiflama en sik rastlanan
semptomlardir. Epigastrik kitle 6zellikle antrum timor-
lerinde palpe edilebilir.

Ust GIS kanama (%5) nadir goriilmekle birlikte de-
mir eksikligi anemisi veya gaitada gizli kan pozitifligi
seklinde bulgu veren kronik kan kaybi siktir.

Linitis Plastika tipindeki kanserlerde aklorhidri ve
midenin ¢abuk bosalmasi sonucu diare ve steatore mey-
dana gelir.

Uzak metastazlar ¢cogunlukla karacigere olmaktadir.
Fizik muayenede sert ve nodiillii hepatomegali tespit
edilebilir®,

Fizik muayene bulgular::

Fizik muayene bulgular1 genellikle normaldir. Mide
karsinomlar direkt, implantasyon, hematojen ve lenfatik
yolla yayilim gosterir. Mide kanserinin primer yayilim
yolu lenfatiklerdir. Lenfatik haritalama ile midenin iist
1/3'tinde yerlesimli tiimorler ilk basamak olarak sag pa-
rakardiak ve kiiciik kurvaturdaki lenf bezlerine metastaz
yaparken, orta 1/3 yerlesim gosteren tiimorler sag para-
kardiak, kii¢iik kurvatur ve infrapilorik lenf bezlerine,
alt 1/3 yerlesimli tiimorler ise kiigiik kurvatur ve infra-
pilorik lenf bezlerine metastaz yapmaktadirlar. Direkt
yayilim ile omentuma, karacigere, pankreas ve kolona
invazyon yaparlar. Implantasyon yolu ile periton icinde
yayilabilirler. Mide karsinomlarinin peritoneal yolla
overlere metastaz yapmasina Krukenberg tiimorii, rek-
touterin fossaya metastaz yapmasina Blummer’s shelf,
duktus torasikus yoluyla sol supraklavikular lenf dii-
Siimlerine metastaz yapmasina Virchow ganglionu, yay-
gin peritoneal tutuluma isaret eden umbilikusta kitleye
Sister Mary Joseph, sol aksiller lenf diigiimiinii tutma-
sia Irish nodiilii ad1 verilir. Bu bulgular saptanirsa hasta
inoperabl olarak kabul edilir.Hematojen yolla en sik ka-
racigerde metastaz gelisir. Akciger, kemik, adrenal ve
deri metastazlari da goriiliir®?.

Mide kanserlerinde salgilanan sitokinlerle (Ozellikle
TNF-alfa) ile ilgili olarak ortaya ¢ikan paraneoplastik
sendromlar goriiliir. Bunlar arasinda siirrenal bezi me-

tastazina bagli deride hipertrofi, kil ve tirnakta beslenme
bozuklugu, aksillada hiperpigmente lezyon (akantosis
nigricans), periferik tromboflebitler (Trousseau sen-
dromu), dermatomyozit (¢cok sayida ¢izgi kasi ve deriyi
tutan dejenerasyon ve iltihapla karakterize deri ve iskelet
kaslar1 atrofisine yol acan deride mavimsi kirmizi do-
kiintiiler ile gozkapag1 ve cevresindeki 6demle, periferik
ndropati ile karakterize klinik tablo) sayilabilir®,

TANI:

Mide kanseri semptomatik hale geldiginde genelde
ileri evre olmasi ve erken mide kanserinin genelde
semptomsuz olmas, kiiratif tedavi edilebilecek hastala-
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rin tamisim giiglestirmektedir®. Tan1 yontemleri ve bu
alanda kullanilan cihazlardaki gelismelere ragmen, va-
kalarin cogunda tani ileri evrede konulabilmektedir. He-
kime bagvuru sirasinda vakalarin %50’sinden fazlasinda
tiimoriin lokorejyonel alanin uzagina ulasti1 saptan-
maktadir®.

Ust GIS endoskopi mide kanserinin tanisi igin altm
standart olmustur. Mukoza tiimiiyle goriilerek gerekirse
biyopsi yapip doku tanisi elde etmeyi saglar. Cok sayida
endoskopik biyopsi alinirsa (7 veya daha fazla) tanisal
dogruluk %98’e ulasabilir. Alinan par¢anin nekrotik ma-
teryel olmamasi i¢in biopsi yerinin iyi secilmesi gerekir.
Biyopsi iilserin kraterinden degil, iilserin bitisigindeki
alanlardan yapilmalidir.

Mide kanserinin histolojik tanis1 konduktan sonra
ameliyat oncesi evrelendirmek amaciyla bilgisayarli to-
mografi yapilmalidir. Duvar ici degerlendirme, komsu
yapilara invazyon, uzak metastazlar1 tanimlamada bil-
gisayarli tomografi ¢cok yararlidir.

BT ile evreleme:

T1 ve T2 lezyonlarda invazyon mide duvari ile sinir-
l1dir. T3 lezyonlarda subserozal tutulum vardir. T4 lez-
yonlarda, tiimor serozaya ve/veya komsu organlara
yayimuistir. Transvers kolon gastrokolik ligament {ize-
rinden, karaciger gastrohepatik ligaman {izerinden in-
vaze olabilir®®.

Tiimoriin duvardaki derinligi ve lenf diiglimii metas-
tazlarinin saptanmasinda en yiiksek duyarlilik ve 6zgiil-
lige sahip yontem endoskopik ultrasonografidir.
Invazyon derinligini belirleme ve perigastrik lenf nod-
larinin degerlendirilmesi yaninda yapan kisiye bagimli
olmasi ve deneyim gerektiren bir yontem olmas1 deza-
vantajlaridir®”.

Pozitron emisyon tomografisi (PET) uzak metastaz-
larin degerlendirilmesinde faydalidir.

Diagnostik laparoskopi, tomografide saptanmayan
kiigiik intraperitoneal veya karaciger metastazlarinin
saptanmasinda bir evrelendirme yontemi olarak giderek
daha sik kullanilmaktadir. Boylelikle gereksiz laparato-
milerin yol agacagi morbidite ve mortaliteden kaginil-
maktadir®.

KOMPLIKASYONLAR:

Kardia ve antrum yerlesimli tiimorlerde tikanma go-
riilebilir. Gizli veya masif kanamalar goriilebilir. Perfo-
rasyon gelisip yaygin peritonit ve abselere neden
olabilir. Ender goriilen tablolardan biri de mide tiimorii
penetrasyonu nedeni ile liimenli organlar arasinda fistiil
geligimidir®,

PATOLOJI:

Mide karsinomlarin tiimii mukozal epitelyumdan in
situ karsinom olarak baglar, derin tabakalara dogru in-
vazyon gosterir.

Makroskopik Patolojik Anatomi(Bormann siniflan-
dirmasi):

Tip 1: polipoid tiimorler: Cap1 > 2 cm, polipoid ya-
pida kitledir. Genellikle lokalize ve soliterdir

Tip 2: keskin sinirly, iilsere karsinomlar: Mukozadan
kabarik polipoid kitle ve iizerinde derin iilser seklinde
goriiliir. Lezyonun kenarlari kalkik, tabani infiltre gorii-
niimdedir. Tip 1 ve Tip 2 olanlar diger tiplere gore, ge-
nellikle iyi diferansiyedirler ve prognozlari daha iyidir.

Tip 3: cevre dokuyu infiltre eden iilsere karsinomlar:
Derin iilser seklindedir. Taban1 diizensiz ve graniiler go-
riiniimde olup taban1 ve cevresi infiltredir. En sik gorii-
len makroskopik tiptir.

Tip 4: difiiz infiltratif karsinomlar (linitis plas-
tika)(30).

Mide karsinomlar1 mide duvarinda invazyon derece-
sine gore 2’ye ayrilir:

1- Erken mide karsinomlari:

Lenf diigiimii metastazi olsun ya da olmasin midenin
mukoza ve submukozasia sinirli (T1) adenokarsinom
olarak tanimlanir. Erken mide karsinomu in situ bir kar-
sinom degildir, basal membran agilmistir, yani invaziv
bir karsinomdur. Bu nedenle uzak organlara metastaz
yapabilir. Sadece mukozay: tutan olgularda %5, submu-
kozay1 tutan olgularda %?20, ortalama olarak erken mide
kanserinde %10 lenf diigiimii metastazi vardir. Calisma-
larla gosterilmistir ki, timor mukozada sinirli oldugunda
lenf nodiiliinde tutulum riski %3-5, submukozada sinirh
oldugunda lenf nodiilii tutulum orant %11-25, T2 tiimor-
lerde lenf nodiilii tutulum oran1 %50 ve T3 tiimorlerde
ise bu oran %83’e yiikselmektedir. Erken mide kanser-
lerinin yaklagik %70’1 iyi diferansiye , %30’u kotii di-
feransiyedir. Sadece mukozaya sinirli erken mide
kanserinde 5 yillik sagkalim %99, submukozaya sinirly
lezyonlarda %93, lenf bezi tutulumu oldugunda bu oran
yaklasik %70’e diismektedir.Yeterli rezeksiyon ve len-
fadenektomi ile genel kiir oran1 %95’ dir®-?.

2- flerlemis mide karsinomlar:

Kas tabakas1 veya serozaya kadar ulasan ya da cevre
dokulara invazyon gosteren mide kanseridir. Mide kan-
serleri makroskopik goriiniimlerine gore polipoid, man-
tar gortintimli, tilseratif, skiroz olabilir. Skir6z tiimorler
tiim duvar tabakalarini tutar ve genis bir alana yayilirlar.
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Duvar igindeki difiiz yayilim sonucu linitis plastika olu-
sur, kotii prognoza sahiptirler.

Mide kanserleri histolojik olarak degisik sekillerde
siiflandirilabilir. Lauren siniflandirmast risk faktorleri
ile ilgili bir siniflandirmadir.

Lauren Simiflandirmasi:
1- Intestinal tip (%53):

Diyet ve cevresel faktorler intestinal tip kanserin eti-
yolojisinde 6nemli rol alir. Epidemik bolgelerde ve er-
keklerde daha sik goriiliir. Yagla insidansi artar.

Glandiiler yapilardan zengindir. intestinal tip kronik at-

rofik gastrit, ciddi intestinal metaplazi ve displazi ile ilis-
kilidir. Intestinal metaplazi mide epitelinin Goblet ve
Panet hiicreleri ile yer degistirmesidir. Daha ¢ok mide-
nin distalinde yerlesim gosterir. Helikobakter pilorinin
siiperfisyel gastrit, atrofik gastrit, intestinal metaplazi,
displazi, karsinoma in situ ve en sonunda invaziv kanser
dizisini baglattigina inanilmaktadir. Hematojen yayilimi
tercih eder.

2-Yaygin (Difiiz ) tip (%33):

Cevresel faktorlerle daha az iligkili mide kanseridir.
Endemik bolgelerde, kadinlarda ve genclerde daha sik
goriiliir. A kan grubunda daha fazla goriiliir. Glandiiler
yapilardan fakirdir. Kotii diferansiye, tash yiiziik hiicreli
oldugundan prognozu daha koétiidiir. Transmural, lenfa-
tik yayilimi tercih eder. Hiicre adezyon molekiilii olan
E-caterin azalmasi veya kaybi diffiiz tipin %50’sinde
goriilmektedir.

3-Siniflandirilamayan tip (%14):(33).

Patolojik evreleme:

Mide Kanserinde TNM simiflandirmasi
(AJCC/UICC 7. Edisyon):

T: Primer timor

Tis: Karsinoma in situ, lamina propria invazyonu ol-
maksizin intraepitelyal timor

T1la: Tiimoér lamina propria veya muskularis muko-
zada

T1b: Tiimor submukozay1 invaze etmis
T2: Muscularis propriay1 invaze eden timor

T3: Cevre organ invazyonu olmaksizin subserozay1
penetre eden timor

T4a: Visseral peritona invaze timor

T4b: Cevre organ invazyonu (dalak, transvers kolon,

karaciger, diyafram, pankreas, karmn duvari, bobrekiistii
bezi, bobrek, ince bagirsak ve retroperiton).

NO: bolgesel lenf diigiimii metastazi yok
N1: 1-2 bolgesel lenf diigiimii metastazi
N2: 3-6 bolgesel lenf diigiimii metastazi
N3: 7 ve daha fazla lenf diigiimii metastazi
MO: uzak metastaz yok

M1: uzak metastaz

Evre T N

Evre 0 Tis No
Evre IA T1 No

T1 N1
T2 No

T1 N2
T2 NI
T3 No

Tl N3
T2 N2
T3 N1
T4a No

T2 N3
Evre IITIA T3 N2
T4a N1

T3 N3
T4a N2
T4b No-1

T4a N3
T4b N2-3

Evre IB

Evre IIB

Evre I1IB

Evre I1IC
Evre IV

Herhangi bir T | Herhangi bir N

TEDAVI:

Gastrik kanserlerin tiim diinyada primer tedavisi cer-
rahi olarak benimsenmistir. Cerrahi tedavinin primer
amact kuskusuz kiirabiliteyi saglamaktir. Mide kanseri
icin kiiratif tedavi, tiimdoriin erken evrede yakalanmis ol-
masi, uygun lenf nodiilii diseksiyonunun yapilmasi, pe-
rioperatif takip ve tedavinin optimal diizeyde
saglanmasiyla miimkiin olabilmektedir®®. Rezeksiyo-
nun genisligi preoperatif evreleme ile belirlenir.

Tablo 1: Mide Kanserinde Evreleme Gruplandirmasi
(AJCC/UICC 7. Edisyon):(34-35)

Erken mide kanserlerinde,timér 2 c¢m den
kiiciikse,iilsere degilse,lenf diigiimii metastaz1 yoksa ve
sadece mukozaya sinirli ise (T1a) endoskopik mukozal
rezeksiyon uygulanabilir®”,

Tiimor yerlesim yerine gore, parsiyel veya total gas-
trektomi uygulanmalidir. Proksimal gastrik lezyonlarda
total gastrektomi ve bolgesel lenfadenektomi, mide or-
tasindaki tiimorlerde bolgesel lenfadenektomi ile bera-
ber total gastrektomi, distal tiimorlerde standart ameliyat
uygun lenfadenektomi ile birlikte distal subtotal gastrek-
tomidir.
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Radikal gastrektomi rezektabl evre IB-II1 i¢in gerek-
lidir. Subtotal gastrektomide 5 cm makroskopik negatif
sinir elde edilmelidir. Difiiz kanserler i¢in 8 cm bir marj
savunulmaktadir. Aksi takdirde total gastrektomi yapil-
malidir.

Lenf nodu diseksiyonunun kapsamu tartisilmaya de-
vam etmektedir. Japon cerrahlarin perigastrik, ¢colyak ve
splenik lenf nodiillerinin ¢ikarilmasi halinde, sagkalim
siiresinin ve postoperatif hastaliksiz yagsam siiresinin
uzayacag1 yoniindeki iddialari, Bat1 diinyasinda 6zellikle
Amerika’da sorgulanmakta ve bu yondeki ¢alismalar da,
bircok merkezde hala siirdiiriilmektedir. Mevcut UICC
/ AJCC TNM smuflandirma onerileri (7th edition) dogru
evreleme icin en az 15 lenf nodu eksizyonu 6nermistir.
Asya tilkelerindeki randomize ve gozlemsel ¢alismalar
gostermistir ki D2 diseksiyonun sonuclart D1 diseksi-
yondan daha iistiindiir. Ancak Avrupa orjinli calisma-
larda bu durum kanitlanamamigtir®-3?, Hollanda da
yapilan bir ¢calismada,15 yillik takip sonug¢larinda loko-
rejyonal nuks ve gastrik kansere bagl 6limlerde D2 di-
seksiyon yapilanlarda az da olsa azalma goriiliirken,
postoperatif morbidite ve mortalitede hafif bir artig go-
riillmiistiir®. Su anda batida hakim olan goriis dalagi ve
distal pankreas: koruyan bir D2 lenfadenektomi, eger
diisiik bir morbidite ve mortalite ile yapilabilecekse D2
diseksiyonun altin standart prosediir olmas1 gerektigi
yOniindedir“?.

Lenf diseksionu(D)

DO: N1 grubu lenf bezlerinin tamamin disseke edil-
medigini

D1: N1 grubu lenf bezlerinin tamamin disseke edil-
digini

D2: N1 ve N2 grubu lenf bezlerinin tamamin disseke
edildigini

D3: N1, N2 ve N3 grubu lenf bezlerinin tamamin dis-
seke edildigini gosterir.

Japon Kanser arastirma kurumu lenf bezlerini 16
gruba ayirir:

N1 1-7,N2 8-11,N3 12-15, N4 16 dir. Batili gruplara
gore ise N3, N4 diizeyi M1 kabul edilmektedir.

» N1: 1-Sag kardial 2-Sol kardial 3-Kiiciik kurvatur
4-Biiyiik kurvatur 5-Suprapilorik

6-Infrapilorik 7-A.gastrica Sinistra
» N2: 8-A.Hepatica. comunis. 9-Colyak 10- Dalak hi-
lusu 11-Splenik arter

» N3: 12-Hepatoduodenal lig. 13-Posterior pankrea-
tikoduodenal 14-A.mesenterica superior 15-A.colica
media

* N4: 16-Paraaortik

Erken mide kanserinde ilk laparoskopik gastrektomi
deneyimi 1994 yilinda Kitano ve arkadaslari tarafindan
rapor edilmigtir?. Su anda agik cerrahiyle kargilagtiril-
diginda diisiik postoperatif agri, hizli iyilesme, hasta-
nede kalig siiresinin daha kisa olmasi ve daha iyi
kozmetik sonuglar1 olmasi nedeniyle erken mide kanse-
rinde laparoskopik gastrektomi tercih edilen tedavi yon-
temi haline gelmigtir®®. leri mide kanseri tedavisinde
ise laparoskopik gastrektomi ve D2-genisletilmis lenf
nodu diseksiyonu Uyama ve arkadaslar tarafindan ilk
kez 2000 yilinda gergeklestirildi“?. Japon Mide Kanseri
Dernegi (JGCA) ilkelerine gore ileri mide kanserlerinde
gastrektomi sirasinda D2-genisletilmis lenf nodu disek-
siyonunun sart oldugu belirlenmigtir*, Diinyada son on
yilda 6zellikle Dogu Asya disinda laparoskopik gastrek-
tomi ve D2-genisletilmis lenf nodu diseksiyonu uygu-
layan fazla merkez yoktur. Ciinkii teknik olarak
uygulanmasi zordur ve uzun vadeli sonug¢larinin eksik-
ligi nedeniyle siipheler vardir. JGCA kurallarina gore
12a veya 10 nolu istasyonlarin diseksiyonu teknik olarak
zor olabilir. Bu yiizden agik rezeksiyonda da oldugu gibi
organ yaralanmasi, kanama, safra ve pankreatik kacaklar
nedeniyle morbidite ve mortalite oranlarini artirabilir®,
Bununla beraber seroza invazyonu olan tiimorlerde ma-
lign hiicrelerin peritoneal ekimi i¢in risk olusturabilir.
Pnomoperitonyum ve organ manipiilasyonlar1 nede-
niyle port bolgesinde nuks ortaya ¢ikabilecegi ile ilgili
bir¢ok teori ortaya atilmistir. Diger bir kaygt da, uzun
donem onkolojik sonuglarinin olmamasidir. Yedi sayida
vaka-kontrol ¢aligmasinin metaanalizi incelediginde
ileri mide kanserlerinde agik cerrahi ile laparoskopi yar-
dimli distal gastrektomi kargilastirilmig,laparoskopi gru-
bunda kisa donem sonuglar ve 3 yillik sagkalim oranlari
daha iyi bulunmustur®”. Zhen-Hong Zou ve arkadagla-
rinin yaptig1 bir ¢alismada ise acik ve laparoskopik cer-
rahide ¢ikarilan lenf nodu sayisi, tiimér niiksii, metastaz
orani, hastaliksiz ve genel sagkalim oranlar1 benzer bu-
lunmugtur®, Bu metaanalizler sonucunda laparoskopik
cerrahi agik cerrahiye alternatif olabilir. Laparoskopik
D2 diseksiyonu 60-90 vakalik bir 6grenme egrisi gerek-
tirir, bu nedenle altyap1 destegi olan donanimli merkez-
lerde uygulanmalidur.

Gastrik lenfomalarda primer tedavi yontemi kemo-
terapi ve radyoterapidir. Cerrahi tedavi gastrik lenfoma-
larda cogu zaman kanama, obstruksiyon ve perforasyon
nedeniyle yapilir. Mide kaynakli gastrointestinal stromal
tiimorlerde 1-2 cm saglam cerrahi sinir olacak sekilde
wedge rezeksiyon yeterlidir. Ttimor kiiciik kurvatura ya-
kinsa segmental gastrik rezeksiyon siklikla gereklidir.
Rutin lenfadenektomi yapilmaz ciinkii lenfatik metastaz
yapmazlar. GIST de tiimdriin yerlesim yerine gore la-
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paroskopik rezeksiyon teknik olarak kolay olmasi ve
hastanede kalis siiresinin kisa olmasindan dolay: tercih
edilebilir.

Neoadjuvan Kemoterapi: Yapilan calismalarda pe-
rioperatif epirubisin, sisplatin ve 5- fluorourasil kulla-
nmiminin yalnizca cerrahi uygulanan rezektabl evre I ve
III mide kanseri olan hastalara gore 5 yillik sagkalimi
% 23 ila % 36 oraninda arttirdig1 gosterilmistir. Bu yiiz-
den perioperatif kemoterapi uygulamalar1 stantart hale
gelmistir®?,

Adjuvan kemoradyoterapi: Evre 2 1B 6zefagogastrik
kanserli hastalarda preoperatif kemoterapi veya adjuvan
kemoterapi ve /veya kemoradyoterapi secimi konusunda
yeterli kanit hala yoktur. Bu se¢enekler hakkinda daha
fazla bilgi edinmemizi saglayacak olan bir faz III CRI-
TICS c¢alismasinin sonuglar1 beklenmektedir. Rando-
mize ve randomize olmayan veriler optimal D2
diseksiyonu sonrasi bile ameliyat sonrast kemoradyas-
yonun yararli oldugunu tavsiye etmesine ragmen bu ¢a-
ligmalar devam etmektedir®®3P.
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Ozet

Gastrik kanser i¢in alternatif cerrahi tedavi olarak laparoskopi-yardimli gastrektomi ve
bolgesel lenfadenektomi ile birlikte yapilan total laparoskopik gastrektomi tiim diinyada sik-
likla uygulanmaya baglamistir. Bircok ¢alismada laparoskopik gastrektominin agik gastrektomi
ile onkolojik sonuglar da dahil olmak iizere karsilastirilabilir oldugu yaymlanmistir. Konvan-
siyonel acik total gastrektomiye kiyasla laparoskopik cerrahi ileri bir tedavi yontemi olup daha
az invaziv olmasinin avantajlarin1 sunmaktadir. Laparoskopik gastrektomide acik cerrahiye
gore daha erken taburculuk, daha az agr ve daha az akciger problemleri olusmaktadir. Lapa-
roskopik cerrahinin de hareketleri sinirlamast, elin titremesini arttirmasi ve iki boyutlu goriintii
olmasi gibi bazi dezavantajlari mevcuttur. Bu kisitlanmalarin tistesinden gelmek icin yeni bir
teknik olan robot-yardimli cerrahi uygulanmaya baglamustir.

Anahtar kelimeler: laparoskopi, gastrektomi, gastrik kanser

Abstract

Laparoscopy-assisted gastrectomy and totally laparoscopic gastrectomy with regional
lymph node dissection as an alternative surgical treatment for gastric cancer has become in-
creasingly common worldwide. Many studies reported that laparoscopic gastrectomy is com-
parable to open gastrectomy, including its oncological outcomes. Comparing with the
conventional open total gastrectomy, laparoscopic surgery as an advanced procedure offers
the advantages of less invasiveness. Laparoscopic gastrectomy has disadvantages, including
limitations of motion, amplified hand tremors and two —dimensional images. To overcome
these limitations, novel techniques such as robot-assisted surgery have been introduced.

Keywords: laparoscopy, gastrectomy, gastric cancer

Mide kanseri en sik goriilen dordiincii kanserdir ve
diinya genelinde her iki cinsiyette, kansere bagli 6liim-
lerin ikinci nedenidir"?. Erken Gastrik Kanser (EGK)
ve proksimal gastrik kanser oranlar1 artmigtir (sirastyla
%24.8’den yaklasik %50’e ve %5.3’ten %14’e). Prok-
simal EGK total proksimal gastrik kanserlerin
%30.3’de, distal EGK ise total distal gastrik kanserlerin
%51.5'de goriilmektedir®®. Kore gibi mide kanserinin
sik goriildiigii bir iilkede erken tani1 konulmasina bagh
sagkalim oranlar1 1980°de %64’ten, 2000’1 yillarda

%73.2’¢e yiikselmistir®. EGK oranlarmin ve yash gastrik

kanser hasta sayisinin artmasina bagli, daha fazla cerrah

endoskopik rezeksiyon ve laparoskopik gastrektomi gibi
minimal invaziv cerrahilere ilgi gostermeye baglamstir.
Distal EGK’da laparoskopi-yardimli gastrektomi mini-
mal invaziv yontem olarak kabul gdrmiistiir ve acik cer-
rahiye alternatif bir yontemdir. Son zamanlarda tecriibeli
cerrahlar bazi ileri evre gastrik kanserlerde daha agresif
laparoskopik teknikler uygulamaya caligmaktadir. Buna
karsilik cerrahinin boyutunu daha minimalize etmek i¢in
bu teknigi sentinel lenf nod navigasyon cerrahisi ile bir-
lestirme egilimi mevcuttur. Diger taraftan robotik cer-
rahi, tek port cerrahisi ve dogal agikliktan transluminal
endoskopik cerrahi (NOTES) de klinik olarak uygulan-
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maktadir. Bu yazinin amaci bu bagliklari iceren yayinlart
gozden gecirmek ve laparoskopik mide cerrahisinin bu-
giinkli durumunu irdelemektir.

DISTAL ERKEN GASTRIK KANSERDE
(EGK) LAPAROSKOPIK GASTREKTOMI

EGK hastalarin daha iyi yasam kalitesi i¢in lapa-
roskopik gastrektomi alternatif bir tedavi yontemidir.
Kitano’nun EGK hastalarinda ilk kez 1991°de laparos-
kopi-yardimli distal gastrektomi (LYDG) uygulamasin-
dan sonra 6zellikle Kore ve Japonya basta olmak iizere
tiim diinya genelinde uygulanmaya baglamistir®. Gas-
trik kanserde laparoskopik cerrahinin amaci, cerrahinin
etkilerini azaltmak ve radikal cerrahi yaklasimi etkile-
meden yasam kalitesini arttirmaktir. Cok sayida yazida
miikemmel kisa donem sonuglar, daha az postoperatif
agr1, daha iyi kozmetik sonug, daha az inflamatuar re-
aksiyon, immun fonksiyonlarin daha iyi korunmasi, bar-
sak fonksiyonlarinin daha hizli diizelmesi, daha az
hastanede kalis ve normal sosyal aktiviteye daha hizli
déniis rapor edilmistir”'?. Laparoskopik distal gastrek-
tomi ¢aligsmalarinin ¢cogu retrospektif olup, ¢ok sayida
retrospektif multisentrik ¢alisma Kore’den rapor edil-
mistir""'. Kore'den bir multisentrik ¢aligmada morbi-
dite ve mortalite %13.1 ve %0.7 olarak saptanmigtir! ",
KLASS ilk multisentrik, genis skalas1 olan, prospektif,
randomize kontrollii caligmadir. KLASS ¢aligmasinda,
179 laparoskopik distal gastrektomi ile 163 acik distal
gastrektomi hasta gruplart arasinda morbidite ve morta-
lite agisindan belirgin farklilik saptanmamigtir”. Bu ¢a-
lismalarin mitkemmel sonuclarina ragmen gastrik kanser
tedavi modeli olarak laparoskopik gastrektominin uzun
donem onkolojik sonuclar1 hakkinda heniiz yeterince
bilgi yoktur. Japon gastrik kanser tedavi kilavuzu 2011
yilinda revize edilerek ilk laparoskopik gastrektomiden
15 yil sonra basilmig olmasina ragmen, EGK’de lapa-
roskopik gastrektomi hala arastirma tedavisi olarak si-
niflandiriimaktadir™. 2000°1i yillarin baginda batili
iilkelerde kolon kanserinin faz III sonuglarinda laparos-
kopik kolon operasyonlariin onkolojik sonuglarinin
acik cerrahiye benzer oldugu saptanmistir. Siiphesiz
¢ogu cerrah kolon kanserinde laparoskopik cerrahiyi ter-
cih etmektedir. Buna karsilik gastrik kanserde laparos-
kopik cerrahinin gelecekteki roliinii belirlemek i¢in
laparoskopi ile agik gastrektomiyi karsilastiran multi-
sentrik randomize kontrollii caligmalarin uzun donem
sonuclarina ihtiya¢ duyulmaktadir. KLASS ¢alismasinin
2015’te uzun donem sonuclarini beklemek gerekmekte-
dir. EGK’nin acik veya laparoskopik gastrektomi son-
rast uzun donem sonuglarmi karsilastiran Japon
caligmasi da devam etmektedir (JCOG 0912 ¢alismast).

Eger bu iki ¢alismanin sonuglar1 pozitif yonde olursa
distal EGK’de laparoskopik gastrektomi standart tedavi
yontemi olacaktir. Hastanin yagam kalitesini arttirmak
amaciyla mini laparotomiden kurtulmak i¢in ekstrakor-
poral anastomozdan intrakorporal yonteme dogru bir
egilim mevcuttur. Delta-seklinde anastomozla birlikte
Total Laparoskopik Distal Gastrektomi (TLDG) 6rnek
bir yontemdir. Bir retrospektif ¢aligmada ilging olarak
TLDG nin 6zellikle obez hastalarda barsak hareketleri,
agr1 skoru ve komplikasyon oranlar1 gibi erken cerrahi
sonuglarini iyilestirdigi saptanmigtir'®. Bagka bir pros-
pektif randomize olmayan ¢aligmada TLDG ile LYDG
arasinda ortalama ameliyat siiresi, tahmini kan kayb1
veya immunolojik-inflamatuar markerlar bakimindan
farklihk saptanmamgtir. {lk yemek yeme siiresi
TLDG’de belirgin olarak kisadir ancak maliyet daha
yiiksektir'”. Mini-laparotomi olmadan intra-korporal
anastomoz daha popiiler hale gelmektedir ancak bu yon-
temin iistiinliigiinii kanitlamak i¢in faz III ¢aligmalarina
ihtiyac vardir. Rekonstriiksiyon icin Japonyadan yapilan
bir caligmada distal gastrektomi sonras1 Roux-en Y
anastomozunun safra refliisii ve postoperatif komplikas-
yonlar1 6nlemede, Billroth-I anastomoza gore daha iis-
tiin oldugu yaymlanmistir ve LYDG i¢in Roux-en Y
rekonstriiksiyonun makul ve emniyetli oldugu sonucuna
vartmigtir'®,

PILOR KORUYUCU LAPAROSKOPIK
GASTREKTOMI

Kore’de pilor koruyucu gastrektomi (PPG: Pylor Pre-
serving Gastrectomy) yaygin olarak kullanilmamakta-
dir. Park ve ark. PPG’nin Billroth I'e goére mide
bosalmast, safra refliisii ve safra tas1 olusumu konusunda
pek ¢ok avantajlari oldugunu yayinlamiglardir'”. PPG
hastalarinin ayn1 zamanda daha az post-prandiyal semp-
tomlar1 oldugu saptanmistir. Middle EGK nin laparos-
kopik cerrahisinde PPG baska bir tedavi segenegi
olabilir ancak daha fazla multisentrik prospektif calis-
maya ihtiya¢ vardir.

Kore’de proksimal EGK ig¢in total gastrektomi stan-
dart bir uygulamadir. Fakat buna ragmen teknik zorluk-
lardan dolayr LYTG (laparoskopi-yardimli total
gastrektomi) yaygin olarak yapilamamaktadir ama sayi-
lar giderek artmaktadir. Minimal invaziv cerrahi ve pilor
koruyucu olmasi nedeniyle LAPG (laparoskopi-yardimli
proksimal gastrektomi) teorik olarak idealdir. Baz1 ya-
yinlarda postoperatif yag absorpsiyonu ve beslenmenin
iyilesmesi, aneminin 6nlenmesi, barsak hormonlarinin
salinmasi ve postoperatif komplikasyonlarin azalmasi

gibi ¢ok sayida fonksiyonel faydalari saptanmigtir®-
21)
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LAPAROSKOPI-YARDIMLI TOTAL
GASTREKTOMI (LATG)

Teknik hala standardize olmamistir. LADG’e gore
komplikasyon insidansi yiiksektir ve 6zofago-jejunos-
tomi i¢in giivenilir bir metod hala onemli bir sorun-
dur®. Ekstra-korporal metodda konvansiyonel agik
cerrahi gibi epigastriumdaki mini laparotomiden sirkiiler
stapler yerlestirilerek yapilmaktadir ve LADG den sonra
yaygin olarak kullanilmaktadir®. Diger intra-korporal
yontemde ise 6zofagus transeksiyonu laparoskopik go-
riis altinda yapilmaktadir. Ozofagus transeksiyonu linear
stapler (Echelon Flex™ 60 Endopath®, Ethicon Endo-
Surgery, Inc.) veya laparoskopik purse-string klemp
(Endo-PSI, Hope electronics, Chiba,Japan;Lap-Jack,
Eterne, Seognam, Korea) veya yari-otomatik dikis aleti
(Endostich, Covidien, Mansfield, MA, USA) kullanila-
rak yapilir. Ozofagus transeksiyonu sonrasi 6zofagoje-
junostomi OrVil (Covidien, North Haven, CT) veya
linear stapler kullanilarak yapilmaktadir. Ekstra-korpo-
ral u¢c-yan anastomozla intra-korporal yan-yana anasto-
mozu karsilastiran bir ¢calismada, LATG sonrasi ug-yan
anastomozun kagak riski daha diigiik bulunmugtur®. Bu
yiizden intra-korporal u¢-yan anastomoz tercih edilebi-
lir.

ILERI EVRE GASTRIK KANSERDE (IEGK)
LAPAROSKOPIK CERRAHI

IEGK igin standart olan D2 lenf diseksiyonun yapi-

labilirligine baglh olarak laparoskopik gastrektomi uy-
gulanabilmektedir. IEGK hastalarin1 iceren bir
randomize kontrollii ve bir de retrospektif calismada ¢1-
kartilan lenf nodu sayisi, niiks ve sagkalim agisindan
LADG ile agik cerrahi arasinda anlamli fark saptanma-
migtir®., Multisentrik prospektif randomize bir caligma
olan KLASS-02 baglatilmistir. Bu ¢alismanin sonuglart
aciklandiginda IEGK igin LADG igeren KLASS-02 ¢a-
lismasinda D2 lenf diseksiyon uygunlugu belirlenecek-
tir.

LAPAROSKOPIK ALANDA SENTINEL
LENF NODU NAVIGASYON CERRAHISI
(SNNS)

EGK’de, lenf nodu metastazi %5-20 goriilmekte ol-
dugundan, lenf nodu metastaz yolu gosterilirse lenf nodu
diseksiyonu ve gastrik rezeksiyonlarda azalma olacaktir.
SNNS meme kanserinde basarili olarak uygulanmakta-
dir. Primer tiimorii iceren alanin lenfatik akimi SN ola-
rak adlandirilir. SN metastazi saptanmazsa lenf nodu
diseksiyonu yapmaya gerek yoktur. Radyoaktif olarak
tin kolloid ve/veya indocyanin green kullanilmaktadir.
Skip metastaz ve yalanci negatif oranlar1 nedeniyle kli-

nik uygulamada SNNS’nin kullanimi, zor bir konudur.
Gastrik kanserde skip metastazin %20-30 oldugunu gos-
teren bir yayim mevcuttur®®
ASCO 2009°da sundugu prospektif multisentrik genis
bir calismada SN saptama oran1 %97.5, ortalama say1
5.6, sensitivite ve dogruluk sirastyla %93 ve %99 olarak
saptanmigtir®”. T1-2NOMO, 4cm’den kiiciik ve daha

once tedavi almamis hastalar secilmektedir. SN metas-

. Kitagawa ve arkadaglarinin

tazi saptanmazsa daha fazla diseksiyona gerek kalmaz,
vagusun hepatik ve ¢olyak dallari, incebarsagin para-
sempatik sinirleri korunur ve mide ile incebarsak moti-
litesi de bozulmamaktadir.

GASTRIK REZEKSIYONDA
ROBOTIK CERRAHI

Konvansiyonel laparoskopik cerrahinin teknik an-
lamda kisitlanmasindan dolay1 minimal invaziv bir tek-
nik olan robotik cerrahi 1990’lh yillarin sonunda
meydana ¢ikmistir. 3D goriintiisii olan sabit kamera plat-
formu, yiiksek derecede acilanmasi olan cerrahi aletler,
tremor filtrasyonu ve ergonomik olarak cerraha rahat
pozisyon saglamasi gibi ¢oziimler icermektedir. Tele-
surgery veya uzaktan canli yayin gibi performanslara
olanak saglamaktadir. Robotik gastrektomi ile D2 lenf
diseksiyonu ve intrakorporal anastomoz kolaylikla uy-
gulanmaktadir. Robotik gastrektomi ile yapilan az sa-
yida calisma mevcuttur. Kore’de yapilan retrospektif
caligmalarda agik, laparoskopik veya robotik grup ara-
sinda komplikasyon oranlarinda farklilik saptanmamus-
tir. Kan kaybi ve postoperatif hastanede kalig siiresi
robotik grupta daha az olmasina ragmen operasyon sii-
resi daha uzundur. Robotik olarak D2 lenfadenektomi
sirasinda biiyiik damar diseksiyonu daha rahat olmakta,
bu da kameranin stabil olmasina, kollarin agilanmasina
ve 3D magnifiye goriintii olmasina baglanmaktadir®.
Robotik cerrahinin yiiksek maliyetli olmasindan dolay1
randomize ¢alisma yapmak cok zordur. Yakin bir za-
manda robotik cerrahi minimal invaziv cerrahi secenegi
haline gelecek gibi goziikkmektedir.

LAPAROSKOPIK (LG) VE ROBOTIK
GASTREKTOMI (RG) OPERASYON
TEKNIKLERI

Hasta supine pozisyonda bacaklar agik olarak yatar.
Monitor hastanin sol omuz tarafindadir. Her iki operas-
yonda total bes trokar kullanilir. ilk trokar gobekten gi-
rilerek (LG’de 10mm, RG’de 12mm trokar) 12mmHg
intra-abdominal basing saglanir. LG’de kullanilacak el
aletleri ve enerji kaynagina bagl olarak rektus kasinin
her iki yanindan, gobegin yaklasik Scm iist hizasinda
olacak sekilde iki adet 5 veya 12mm’lik trokar girilir.
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12mm trokar , genellikle lineer kesicilerin girilmesi i¢in
gerekmektedir. Karacigerin kaldirilmasi i¢in sagdan 6n
koltuk alt1 hizasinda ve kosta kavsinin 5 cm altindan
Smm’lik trokar girilmektedir. Bu trokar girisi gerekti-
ginde dren yeri olarak kullanilabilmektedir. Mide trak-
siyonu i¢in sol alt kadranda spina iliaka anterior
superiorun Scm iistiinden ve biraz medialinden Smm tro-
kar girilmektedir. Yine bu trokar girisi gerektiginde dren
uygulamasinda kullanilabilir. Rezeksiyon sonrasi spesi-
menin ¢ikartilmasi icin gobekteki port girisi genisletilir
(yaklasik 3,5-4cm) ve cilt koruyucu kilif (Alexis) kul-
lanilir. Resim 1°de olgumuzda trokar giris yerleri go-
riilmektedir.

Resim 1. Total gastrektomi uygulanan olgumuzda, trokar giris
yerleri ve spesimenin ¢ikarildigi Alexis uygulamasinin genis-
letilmig kamera girisi goriilmektedir.

Cerrah hastanin saginda veya bacak arasinda da ca-
lisabilir. Karaciger ekarte edildikten sonra omentum Li-
gasure ile rezeke edilir. Sag ve sol gastroepiploik
damarlar Ligasure ile kesilir. Sag gastrik damar kesil-
dikten sonra pilordan 2cm mesafede duodenum laparos-
kopik lineer stapler (Echelon 60mm) ile kesilerek ayrilir
(Resim 2).

Karaciger hilusu, common hepatik arter ve splenik
arter ortaya konarak lenf diseksiyonu yapilir. Sol gastrik
damar kliplenip kesilir ve etrafinda lenf diseksiyonu ya-
pilir. Kruslar ortaya konularak 6zofagus doniiliir askiya
alinir ve dzofagus rezeksiyonundan sonra proksimal kis-
minin mediastene kayarak kaybolmasini dnlemek i¢in
uzun aski siitiirleri konulmalidir. Ucu agilandirilabilen
“Echelon flex” lineer stapler ile 6zofagus kesilerek ay-
rilir (Resim 3).

duodenum'un ayrilmasi

Resim 2. 60mm lineer stapler ile duodenumun ayrilmasi

ozefagus lineer stapler ile ayrilir

Resim 3. Ozofagus'un flex Echelon 60mm lineer stapler ile ay-

rilmast

Resim 4. EEA™ OrVil™ 25 mm

Rezeksiyon ve anastomoz hem laparoskopik gastrek-
tomi ve hem de robotik gastrektomide aynidir. Subtotal
gastrektomide kiiciik omentumda lenf diseksiyonu ya-
pildiktan sonra laparoskopik stapler ile mide transekte
edilir. Ekstrakorporal anastomozda iist abdomende
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5cm’lik insizyon ile mini-laparotomi yapilir. Intrakor-
poral anastomozda gastroduodenostomi (Billroth I), gas-
(Bilroth 1II) ve Roux en Y
gastrojejunostomi laparoskopik stapler kullanilarak ya-

trojejunostomi

pilir. Total gastrektomi'de 25 mm trans-oral anvil (Orvil,
Covidien, North Haven, CT) (Resim 4) agizdan yerles-
tirildikten sonra lineer stapler ile kapatilmig olan 6zofa-
gustaki stapler hattinda agilan delikten batina alinir
(Resim 5). Tiip ile anvil kafas1 arasindaki 2 adet polyes-
ter iplik kesilerek anvil kafas1 6zofagusa oturur. Roux
en Y 0zofagojejunostomi icin Treitzdan 20cm mesafede
jejunum Echelon 60mm ile transekte edilir, gdbek insiz-
yonu genisletilerek Alexis yerlestirilir ve spesimen di-
sart almir. Proksimal jejunum ile distal jejunum
agzindan 50 cm mesafede Roux-en Y'nin bacagi ekstra-
korporeal olarak GIA stapler ile yan yana anastomoz
seklinde gerceklestirilir. Proksimal jejunum agzindan
ilerletilen 25mm sirkuler stapler siitiirle jejunum duva-
rina tespit edilir ve batin i¢ine alinir. Genisletilmis olan
gobek insizyonu stapler tabancasinin girecegi genislige
kadar fasya dikisleri ile kapatilir. Boylece yeniden in-
siifle edilecek batin i¢inden gaz kacist engellenmektedir.
CO2 insuflasyonu sonrast EEA 25 ile Roux-en Y ug-yan
0zofago-jejunostomi anastomozu tamamlanir. Stapler
ile anastomozdan sonra, jejunum ucu Echelon 60mm
ile kapatilir (Resim 6).

ozofagus

<4— OrVil stapler

vl

jejunum

Resim 5. Sirkiiler stapler (OrVil™) ile u¢-yan dzofagojejunos-
tomi

YENI GELISMEKTE OLAN TEKNIKLER

Minimal invazif yontem olan laparoskopinin, ultra-
minimal invaziv olmast i¢in SILS (single incision lapa-
roscopic surgery) gelistirilmistir ve kozmetik sonuclari
miikemmeldir (Resim 7).

uc-yan

6zofagus /'

lineer stapler

Resim 6. Roux-en Y anastomoz sonrast sirkiiler stap-
ler saftimin sokuldugu Roux ansi ucu lineer stapler ile
kapatilir.

Resim 7: SILS total gastrektomi uyguladigimiz hastamizda go-
bekten girilen port (OCTO™Port ) ve sirkiiler staplerin uygu-
lanmast gériiliiyor.

Kolesistektomi, apandektomi, kolektomi, morbid
obezite i¢in sleeve gastrektomi gibi degisik cerrahilerde
SILS uygulanmaktadir. SILS'in mide kanserinde uygu-
lanmasi ¢ok kisithdir. Cok yeni olarak EGK hastalarinda
single insizyondan laparoskopik gastrektominin basa-
riyla uygulandigi ilk caligma yaymlanmistir®. Vertikal
umblikal 2.5cm insizyon ile yapilmigtir. SILS ile distal
gastrektomi yedi hastaya uygulanmis, laparoskopi veya
acik gastrektomiye gecis olmamistir. Bizim klinigimizde
de mide korpus kanseri olan 63yasindaki bir hastaya
SILS ile laparoskopik total gastrektomi ve D2 lenf di-
seksiyonu yapilmistir®. Ahn S-H ve ark.®" 14 hastada
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SILS ve D2 lenf diseksiyonunun rahatlikla uygulanabil-
digini bildirmislerdir. Natural Orifice Transluminal En-
doskopik cerrahi giderek artan yeni bir tekniktir. Hibrid
olarak transvajinal NOTES teknigi ile laparoskopik yar-
diml1 parsiyel gastrektomi ve spesimenin vajenden ¢i-

karilmasini bildiren birkag ¢alisma mevcuttur®?.

SONUC

Mide kanseri icin yapilan gastrektomi yiiksek mor-
biditeye sahip kompleks gastrointestinal bir operasyon-
dur. Mide kanseri i¢in yapilan gastrik rezeksiyon tipi
kanserin lokalizasyonu ve evresine baglidir. Son yillarda
minimal invaziv cerrahi tekniklerin gelismesi ile, lapa-
roskopik olarak yapilan gastrik rezeksiyonlarla basarili
sonuglar elde edilmistir. Dogu iilkelerinde mide kanse-
rinin alt1 kat daha fazla goriilmesine bagli olarak tecriibe
daha fazladir. Batil iilkelerde ise proksimal mide loka-
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MIDE KANSERINDE ADJUVAN TEDAVI

Dr. Giilhan Ipek Deniz
1.U. Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Medikal Onkoloji Bilim Dali

Mide kanseri diinyada kansere bagl: 6liimlerde ikinci
sirada yer almaktadir ve hala bir¢ok olgunun ileri evrede
saptanmasi nedeni ile kiir saglamak zordur. Kiiratif cer-
rahi rezeksiyon sonrasi 5 yillik sagkalim orani evre 1 ol-
gularda %70-75, evre 2 olgularda %30-50 iken, evre 3
olgularda %10-25 lere kadar diismektedir®. Ozellikle
evre 2 ve lizeri olgularda yiiksek oranda lokal tekrarlama
ve sistemik hastalik riski nedeni ile kiiratif tedavi sonrasi
potansiyel mikrometastatik hastalig1 eradike etme konu-
sunda yardimci tedavi modalitesi olan adjuvan tedavi
giindeme gelmistir. Rezektabl mide kanserinde adjuvan
olarak uygulanan kemoterapi, radyoterapi veya kemo-
radyoterapi tedavisinin cerrahiye eklenmesi tek basina
cerrahi ile karsilagtirildifinda olusacak sonuglarda po-
tansiyel yarar1 artirdig1 saptanmugtir. Cesitli caligmalarda
cerrahi Oncesi (neoadjuvan), cerrahi sonrasi (adjuvan),
cerrahi Oncesi ve sonrasi(perioperatif) tedavi yaklagim-
lar1 degerlendirilmis ve tiim diinya ¢apinda carpici fark-
liliklar goriilmiistiir. Buna gore Uzakdogu iilkelerinde
D2 cerrahi diseksiyon sonrasi floropirimidin bazli teda-
viler, Avrupa’da perioperatif tedaviler tercih edilirken;
Amerika ve iilkemizde ise adjuvan kemoradyoterapi se-
malar1 uygulanmaktadir.

a) Adjuvan Sistemik Kemoterapi

Kemoterapi mide kanseri tedavisinde 6nemli bir yere
sahiptir. Kiiratif gastrektomi sonras1 postoperatif kemo-
terapinin yararini degerlendirmek i¢in 30 dan fazla ran-
domize kontrol gruplu klinik caligma yapilmis, ancak
tek basina cerrahiye adjuvan kemoterapinin eklenmesi-
nin ek katkis1 gosterilememistir. Adjuvan sistemik te-
davi baz1 caligmalarda fayda saglarken, sagkalim
avantaji1 gosteren ¢alismalarda dahi sonuglar bazen dog-
rulanamamugtir. Bu karisik sonuglart degerlendirmek

i¢cin birgok metaanaliz yapilmistir®”. Ayrintili analiz-
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lerde ¢aligmalarin elestirel noktalar igerdigi goriilmek-
tedir 7. Buna gore; ilgili ¢alismalarin biiyiik ¢ogun-
lugunun sagkalim katkis1 gostermede yeterli istatistiksel
giice sahip olmadigt, ayrica caligmalarin detayl irdelen-
mesinde kullanilan cerrahi tekniklerin yetersizligi ve
planlanan sistemik tedavilerin cerrahi komplikasyonla-
rina bagli gecikmesi veya verilememesi one siiriilmiis-
tiir. Bu metaanalizler 1s18inda postoperatif kemoterapi
istatistiksel onemde sagkalim avantaji sagliyor gibi go-
riinmektedir. Hermans ve ark.’nin 1993 yilinda yayin-
ladiklart metaanalizde sistemik tedavinin cerrahi
tedaviye eklenmesinin faydasi gosterilememisken, yine
ayni kisilerin iki onemli ¢alismay1 da ekleyerek yaptik-
lar1 yeni analizde sistemik tedavinin katkisinin anlamli
oldugu goriilmektedir® ', Yapilan metaanalizlerin alt
grup analizlerinde Asya ve Asya dis1 calismalar arasinda
bir farklilik gostermis olup, Asyali hastalarin bundan
daha ¢ok yararlandig1 gériilmiistiir®. Bu metaanalizler
eski klinik caligmalari igermekte olup etkili yeni teda-
vileri yansitmamaktadir.

Yeni klinik aragtirmalar da Asya ve Asya dis1 top-
lumlarda farkli sonuglar gostermistir. Sakuramoto ve
ark.’nin yaptig1 ACTS-GC(The Adjuvant Chemothe-
rapy Trial of S-1 for Gastric Cancer) caligmasinda D2
nodal diseksiyonlu kiiratif rezeksiyon uygulanmis evre
2-3 mide kanseri hastalarinda cerrahiye ek olarak bir y1l
verilen S-1 kemoterapisinin etkinligi aragtirilmigtir® .
Japonya gibi mide kanserinin yaygin goriildiigii iilke-
lerde D2 diseksiyon mide kanserinde standart tedavidir.
Kisaca Japonya S-1 ¢alismasi olarak da bilinen bu ¢a-
lismaya toplam 1059 (S-1(80 mg/m2/giin 4 hafta verip
2 hafta ara vererek)+cerrahi; n=529, sadece cerrahi;
n=530) hasta dahil edilmis; ilk sonuclar 3 yillik takip
sonrast S-1 ve cerrahi kollarinda ii¢ yillik genel sagkalim
oranlar sirasiyla %80,1 ve %70,1 saptanmistir. S-1’in
bir y1l adjuvan kullanimi 6liim riskini %32 azaltmistir
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(HR:0.68,%95 CI,0.52-0.87;p=0,003). Ug yillik relaps-
s1z sagkalim S-1 kolunda %72,2 iken sadece cerrahi uy-
gulanan kolda %359,6°dir.(p<0,001) 1 yillik tedavi
stirecini tamamlayanlarin orani %65,8 oldugu bildiril-
mistir. 2011 yilinda bu ¢caligmanin bes y1llik giincelleme
sonuglar1 JCO da yaymlanmistir’®. Buna gore, bes yilik
genel sagkalim oranlar1 S-1 ve cerrahi kollarinda sira-
styla %71,7 ve %61,1’dir (HR:0.67,%95 CI;0.54-0.82).
S-1 tedavisi mide kanserinde Japonya’da adjuvan teda-
vide, Avrupa’da ileri evre hastalikta kullanilirken Ame-
rika’da ise heniiz kullanilmamaktadir. Yine Neri ve
ark.’nin yaptig1 bir ¢alismada kiiratif cerrahi sonrasi nod
pozitif olgularda adjuvan epidoksorubisin, 5-FU ve 16-
kovorin tedavisi ile sadece cerrahi tedavi karsilastiril-
mistir"¥, Bes yillik genel sagkalim oranlari adjuvan
tedavi alan kolda daha iyi saptanmistir (%30’a kars1
%13, p<0,01). Ancak Di Costanzo ve ark.’nin 258 has-
tada yaptig1 ve negatif sonuglanan ¢aligmada sadece cer-
rahi tedavi alan ve cerahi tedaviye adjuvan
tedavi(5-FU,sisplatin,lokovorin,epirubisin)eklenen kol-
lar kargilagtirilmistir™. 2010 yilinda yine bu farkli so-
nuglar dogrultusunda JAMA da yaymlanan GASTRIC
(The Global Advanced/Adjuvant Stomach Tumor Re-
search International Collaboration) grubunun 17 calisma
ve 3838 hastay1 icine alan metaanalizinden bahsetmek
gerekir®. Burada 5-FU bazli adjuvan sistemik tedavinin
cerrahiye eklenmesinin tek basina cerrahiye iistiinliigii
gosterilmistir. Adjuvan sistemik tedavi hem hastaliksiz
sagkalimi (HR: 0.82,%95 CI:0.76-0.90) hem de genel
sagkalimi (HR: 0.82,%95 CI:0.75-0.90) anlamli dere-
cede iyilestirmektedir.

Son olarak yine bagka bir adjuvan tedavinin etkinli-
gini gosteren Cin, Tayvan ve Giiney Kore’den toplam
37 merkezin katildigit CLASSIC (Capesitabine and Oxa-
liplatin Adjuvant Study in Stomach Cancer) ¢alisma-
sinda kiiratif D2 diseksiyonu yapilmis evre 2-3 mide
kanserli olgularda cerrahiye adjuvan 8 kiir kapesitabin
ve oksaliplatin (XELOX) rejiminin eklenmesinin hasta-
liksiz sagkalima etkisi arastirilmigtir™. 520 hasta cer-
rahi sonrasi adjuvan tedavi alirken 515 hasta ise cerrahi
sonrasi1 sadece takip edilerek toplam 1035 hasta dahil
edilmigtir. Hastalarin sadece %67 si tedaviyi 8 kiire ta-
mamlayabilmislerdir. Kemoterapi kolunda daha fazla
grad 3 ve 4 toksitite bildirilmistir. En sik rapor edilen
toksititeler ise notropeni,trombositopeni,istahsizlik,bu-
lant1 ve kusmadir. 34 aylik mediyan takip siiresi sonu-
cunda ii¢c yillik hastaliksiz sagkalim siiresi adjuvan
tedavi alan kolda daha yiiksektir (%74/%59; HR:
0.56,%95 CI,0.44-0.72;p<0,0001). Genel sagkalim so-
nuclart ise istatistiksel olarak sinirda anlaml olarak de-
Serlendirilmistir (%83’e kars1 %78, HR: 0.72, 95% CI;
0.52-1.00; p=0,049). Bununla beraber uzun siireli takip-
lerde genel sagkalim oranlart istatistiksel olarak oldukca

anlamli saptanmustir (bes yillik genel sagkalim %78/
%69, HR: 0.66, 95% CI; 0.51-0.85)(16).

Sonug olarak; CLASSIC ve ACTS-GC biiyiik ¢alis-
malarin sonuglaria gore evre 2-3 olgularda kiiratif D2
cerrahi diseksiyon yapilmis bile olsa ,yine metaanaliz-
lerin sonuglar1 dogrultusunda adjuvan floropirimidin
bazli sistemik tedavilerin uygulanmasi dogru bir yak-
lagim olacaktir.

b) Intraperitoneal Tedavi

Rezeke mide kanserlerinin 6nemli bir kisminda niiks
peritoneal tutulum seklinde olmasi nedeni ile postope-
ratif intraperitoneal kemoterapiyi giindeme getirmistir
ve ¢ok sayida faz 2 ve faz 3 calismalar yapilmistir. Er-
ken donem caligsmalarindan biri olan Dixon ve ark.’nin
yapti81 calismada cerrahiye intraperitoneal tedavinin ek-
lenmesi negatif sonuglanmistir'”. Yine negatif sonug-
lanan 67 hastanin randomize edildigi Sautner ve ark.’ nin
yaptig1 calismada cerrahi ve cerrahiye intraperitoneal
cisplatin tedavisinin eklenmesi kargilagtiriimistr'®. Bu
calismada %21 oraninda olgularda lokalize peritoneal
karsinomatozis mevcuttu. Faz 3 bir Japon ¢alismasinda
113 hasta randomize edilmis, bir kol sadece kiiratif cer-
rahi diger kol ise kiiratif cerrahi ve intraperitoneal, in-
traoperatif mitomisin C tedavisi almigtir"®. 2.-3. yil
genel sagkalim oranlari intraoperatif tedavi alan kolda
daha iyi saptanmistir. Makroskopik peritoneal tutulu-
mun olmadig, sitoloji ile pozitif peritoneal lavaj sivisi
saptanan 88 hastanin randomize edildigi yine bir Japon
calismasinda hastalar sadece cerrahi; cerrahi ve intrao-
peratif peritoneal kemoterapi; cerrahi,intraoperatif pe-
ritoneal kemoterapi ve genisletilmis peritoneal lavaj
kollarina ayrilmigtir®. 5 yillik genel sagkalim oranlart
cerrahi, intraoperatif peritoneal kemoterapi ve genisle-
tilmis peritoneal lavaj kolunda %43.8, cerrahi ve intrao-
peratif peritoneal kemoterapi kolunda %4.6 ve sadece
cerrahi kolunda % 0’idi.

Kiigiik capli ¢ok sayida adjuvan intraperitoneal ke-
moterapi ¢aligmalarinin baz alindig1 bir metaanaliz ya-
ymlanmigtir®. Onii¢ ¢alismanin 10’u iyi ve 3’1 kotii
kaliteli olarak degerlendirilmistir. Bu metaanaliz esli-
ginde hipertermik intraperitoneal kemoterapi 6nemli ge-
nel sagkalim avantaji saglamaktadir ve uygun,deneyimli
merkezlerde yapilmahdir. Tyi diizenlenmis biiyiik ¢apli
kontrol gruplu ¢alismalar olmadigindan intraperitoneal
kemoterapi halen aragtirma konusudur.

¢) Adjuvan Kemoradyoterapi

Mide kanserli hastalarda kiiratif rezeksiyon uzun sii-
reli sagkalim i¢in en Onemli tedavi secenegidir.
%50’den fazla yeni tan1 konmusg hastada, rezeksiyon si-
rasinda bolgesel lenf nodlarina metastaz vardir. Bes yil-
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lik sagkalim oranlari ile nodal tutulum koreledir. Ozel-

likle lenf nodu pozitif hastalarda yiiksek niiks orani ve
mide kanseri nedeni ile olen hastalarin yaklasik
%80’inde hastalik seyri boyunca bolgesel hastalik tek-
rarlama riski mevcuttur. Sonugta arastirmacilar cerrahi
tedavi etkinligini artirmak icin postoperatif veya preo-
peratif kemoterapi ve kemoradyoterapi kullanimini de-
gerlendirmislerdir. Klinik arastirmalardaki postoperatif
kemoterapi ve intraperitoneal kemoterapi ile ilgili kari-
sik sonuclar, arastirmalarin kiiratif cerrahi sonrasi sag-
kalimi  artiracak  diger tedavi modalitelerine
odaklanmaya yol agcmistir. Kiiratif rezeke edilen mide
kanserinde postoperatif veya intraoperatif radyoterapi-
nin etkinligi ile ilgili calismalarda karma sonuglar mev-
129, postoperatif

kemoradyoterapinin sadece cerrahi ile karsilastirildig:

cuttu Buna karsilik
iic randomize ¢alismada kombine tedavi kolu i¢in daha
iyi sagkalim sonuglari bildirilmistir®-". Bu ¢alismala-
rin arasinda yer alan ve postoperatif kemoradyoterapinin
diinyanin bir¢ok yerinde standart olmasin1 saglayan ¢a-
lisma, ABD’de Intergroup 0116 (INT0116) calismasi-
dir®, Macdonald ve ark.’nin yaptigi bu calismada
kiiratif rezeke edilmis mide ve gastrodzefageal bileske
timorli (T1-4, NO-1) 556 hastayr sadece cerrahi
(n=275) ve cerrahi+kombine kemoradyoterapi (n=281)
kollaria randomize etmislerdir. Caligmaya alinan olgu-
larin biiyiik cogunlugu T3-T4 tiimor (%68 tedavi
kolu/%69 kontrol kolu) ve %85 oraninda nodal metas-
taza sahip hastalardir. Tedavi rejimi 1 kiir 5 giin boyunca
5-florourasil (FU)(425mg/m?2/giin) ve 16kovorin kalsi-
yum (LV) (20mg/m2 /giin), 1 ay sonra radyoterapinin
(45 Gy, 1.8 Gy /giin, 5 hafta) ilk 4 giin ve son 3 giinii
uygulanan eg zamanli FU ve LV kalsiyum (400 mg/m2
ve 20 mg/m?2) tedavisidir. Radyoterapi bittikten 1 ay
sonra 2 kiir daha kemoterapi verilmistir (FU 425 mg/m2
/5 giin ve LV kalsiyum 20 mg/m?2 /5 giin). Calismanin
ilk analizlerine gore 3 yillik genel sagkalim (%50’ye
kars1 %41) ve hastaliksiz sagkalim (%48’e karst %31)
adjuvan kemoradyoterapi kolunda 6nemli dl¢iide daha
yiiksekti. Medyan genel sagkalim yine kombine tedavi
kolunda daha iyiydi (36 aya karsilik 27 ay). Bu sagkalim
avantaji uzun takip periyodunda da devam etmekteydi.
(5 yillik genel sagkalim %43’e kars1 %28, HR: 1.32,
95% C11.10-1.60)*®. Kemoradyoterapi kolunda grad 3
ve grad 4 toksitite oranlar1 sirastyla %41 ve %32’idi. 3
hasta tedavi iligkili toksitite nedeni ile hayatin1 kaybetti
(%1). Grad 3 ve lizeri toksititeler sirastyla hematolojik
(%54), gastrointestinal (%33), infeksiyoz (%6) ve noro-
lojik (%4) komplikasyonlardi. Uzak metastaz oranlari
benzer oranlarda saptanirken (kemoradyoterapi kolunda
%16, kontrol grubunda %18), lokal (%2’ye kars1 %8)

ve rejyonel (%22 ye kars1 %39) niiks oranlar1 kemorad-
yoterapi kolunda daha az saptandi®®, Cerrahi olarak has-
%10 kadarina D2 diseksiyon
uygulanmigken, %54 hastada sadece DO diseksiyon ya-
pumistir. Relaps oranlarinin her iki kolda da yiiksek olu-
sunun optimal cerrahinin yapilamayisina bagl oldugu

talarin  sadece

iddia edilmektedir. Ayrica %7-22 oraninda mide kanse-
rinde tip 2 epidermal biiyiime faktor reseptorii (HER2)
agir1 liretimi s6z konusuydu. Postoperatif kemoradyote-
rapiden yarar saglayan olgularin %90 nindan fazlasinda
HER?2 amplifikasyonu s6z konusu degildi, bu durum
HER? agir1 liretimi ile radyasyon direnci ile iligkili ola-
bilir®.

Diger bir calisma olan CALGB 80101 ¢alismasinda;
INTO0116 calismasinda kullanilan tedavi rejimi (bolus 5-
FU ve LV, radyoterapi) ile rezeke edilen mide ve gas-
troozefagial bileske kanserinde perioperatif kullanilan
epirubisin, cisplatin ve infiizyonel 5-FU(ECF) kombi-
nasyonunun sadece cerrahi tedaviye iistlinliigiintin gos-
terildigi MAGIC calismasindaki tedavi rejimi
kargilagtirilmigtir®- 9. 546 hasta randomize edilmis olup
her iki koldaki hastalar radyoterapi sirasinda 200mg/m2
/glin devaml infiizyon seklinde 5-FU alirken, radyote-
rapi almadiklari sirada hastalardan standart kolda olanlar
3 kiir (1 kiir radyoterapiden 6nce 2 kiir radyoterapiden
sonra) 5-FU ve LV; deneysel koldakiler 5-FU kemorad-
yoterapisi Oncesi ve sonrast ECF kombinasyon kemote-
rapisi almistir(31). 2011 yilinda ASCO’da yayinlanan
On sonug analizinde ishal, mukozit, grad 4 ve iizeri not-
ropeni ECF kolunda daha diisiiktii. Primer sonlanim
noktasiin genel sagkalim oldugu ¢alismada istatistiksel
olarak anlamli olmamakla beraber ECF kolunda daha
iyiydi (%52 ‘ye kars1 %50). Primer tiimoriin lokalizas-
yonu ile tedavi sonuglart korele degildir (gastrodzefa-
gial/proksimal/distal mide).

Adjuvan radyoterapinin mide kanserinde optimal
cerrahi olarak kabul edilen “’D2 diseksiyon’’ sonrasi
katkisinin olup olmadig1 uzun siire tartisma konusu ol-
mustur. D2 diseksiyonu yapilan hastalarda adjuvan ke-
moradyoterapinin floroprimidin bazli kemoterapi ile
karsilastirildig1 ve hastaliksiz sagkalim sonuglarina kat-
kisini degerlendiren ilk randomize prospektif faz 3 ca-
lisma evre 1B-4A mide kanserli 458 hastanin alindig1
ARTIST ¢alismasidir®. Caligmada bir kola 6 kiir ka-
pesitabin ve cisplatin (XP) kombinasyonu verilirken
;(kapesitabin 2000 mg/m2/giin 14 giin alip,1 hafta
ara;cisplatin 60 mg/m?2/21 giinde bir) deneysel kolda si-
rastyls 2 kiir XP ardindan 45 Gy radyoterapi (radyote-
rapi ile beraber kapesitabin 1650 mg/m?2/giin devamli,
5 hafta boyunca) ve radyoterapi sonrasi 2 kiir XP teda-
visi verilmigtir. Doz azaltilmasina neden olan en 6nemli
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toksitite notropenidir. Tedavi gecikmesine ve doz mo-
difikasyonuna neden olan toksititeler XP kolunda %52
iken radyoterapinin bulundugu kolda bu oran %35 ola-
rak belirlenmistir. 3 yillik hastaliksiz sagkalim oranlar:
kemoradyoterapi ve kemoterapi kollarinda sirasiyla
%78,2 ve %74,2 olup istatistiksel olarak anlamli degildir
(p=0.086). Patolojik olarak lenf nodu pozitif olan 396
hastanin daha 6nce planlanmamus alt grup analizinde ise
radyoterapinin XP’ye eklenmesi ile hastaliksiz sagka-
Iimda anlaml artig izlenmektedir (%77.5’e karsilik
%72.3,p=0.036). Bu ¢alismanin sonuglarma dayanarak
D2 diseksiyon yapilmis hasta popiilasyonunda adjuvan
kemoterapiye radyoterapinin eklenmesinin faydali ol-
madigini soylemek miimkiin deglidir. Ayrica bu ¢alis-
mada planlanmamisg alt grup analizinin sonucuna gore
lenf nodu pozitif hastalarda adjuvan kemoterapiye rad-
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MIDE KANSERINDE
NEOADJUVAN TEDAVI

Dr. Sinem Kogak
1.U. Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Medikal Onkoloji Bilim Dali

Mide kanseri, Diinya Saghk Orgiitii verilerine gore
tiim diinyada {i¢iincii sik kanser olarak yer almaktadir®.
Evre 1 mide kanserinde 5 yillik sagkalim ortalama %70-
75 iken, evre 2 ve sonrasinda bu oran %35 lere diismek-
tedir®. Cogu hasta lokal ileri ancak rezektabl mide
kanseri (evre IB-III) olarak bagvurur ve bu grupta niiks
riski en fazladir. Bu hastalarda radikal lenfadenektomiyi
de kapsayan yeterli cerrahiye ragmen prognozun kotii
olmasi adjuvan ve neoadjuvan/perioperatif tedavi ara-
yislarin1 giindeme getirmistir. Bircok kapsamli calig-
mada bu tedavilerin olumlu katkis1 gosterilmesine
ragmen optimal tedavi yontemi konusunda net bir goriis
birligi olusmamustir ve her hasta tanidan itibaren multi-
displiner bir yaklagimla degerlendirilmelidir.

Diger bir tartismali konu ise 6zafagogastrik bileske
tiimorlerinin simiflamasi olup, son TNM evrelemesine
gore Ozafagogastrik bileskeden 5 cm sonrasi veya 5 cm
icinde ancak 6zafagusa uzanmayan timorler mide kan-
seri olarak siiflanmaktadir®. Bu tiimorlere de mide
kanseriyle ayn1 neoadjuvan tedavi yaklagimi uygun ola-
caktir.

a) Neoadjuvan/perioperatif kemoterapi:

Neoadjuvan/perioperatif mide kanseri kemoterapisini
(KT) inceleyen baslica ii¢ biiyiik faz 3 calisma yapilmis-
tir, bunlardan MAGIC ve FNLCC ACCORD 07 FFCD
9703 ¢aligsmalar genis hasta sayis1 ve istatiksel giictiyle
sadece cerrahiye kiyasla cerrahiye ek neoadjuvan veya
perioperatif KT nin anlamli yararini gostermis ve boy-
lelikle bircok Avrupa iilkesinde evre IB-1II i¢in standart
tedavi olarak uygulanmaya baglamistir.

Teorik olarak da, neoadjuvan KT nin adjuvan teda-
viye gore avantajlari; kiiratif rezeksiyon oncesi lokal
ileri veya unrezektabl nonmetastatik tiimorlerin evrele-
rinin kii¢iilmesiyle RO cerrahi sansini artirmasi, uzak
www.kanservakfi.com

metastaz i¢in yiiksek riskli timorlerde (bulky T3/T4,
preoperatif goriintiilemelerde perigastrik lenf nodlari, li-
nitis plastika goriiniimii, goriinen peritoneal hastalik ol-
madan pozitif peritoneal sitoloji gibi) erken metastaz
gelisirse gereksiz morbid cerrahiden kaginma sansi sag-
lamasi, neoadjuvan tedaviyle okiilt veya mikrometastaz-
larin elimine edilebilmesi, cerrahi ncesi hastalarin daha
iyi genel durumla KT almasi sayilabilir®.

MAGIC cahismasinda; Ingiltere, Avrupa ve As-
ya’daki 45 merkezden 1994-2002 yillar1 arasinda evre
1I ve III mide kanseri ve 6zafagogastrik bileskenin ade-
nokarsinomlu 506 hasta perioperatif KT ve sadece cer-
rahi olarak randomize edilmis, KT kolundakilerin 3 kiir
preoperatif ve 3 kiir postoperatif olarak ECF (epirubisin
50 mg/m2 D1, sisplatin 60mg/m2 D2 ve infiizyonel 5-
FU 200mg/m?2/giin D1-21; 21 giinde bir) almalar1 plan-
lanmigtir®. Hastalarin = %74’ii potansiyel olarak
rezektabl olan mide karsinomlari, %11°1 distal 6zafagus,
%15°1 6zafagogastrik bileske adenokarsinomlartydi. KT
kolunda radikal cerrahiye giden hastalarda daha yiiksek
potansiyel kiiratif islem sans1 (%79’a %70), anlaml1 ola-
rak daha ¢cok T1/2 timor (%52°ye %37) ve NO/1 hastalik
(%84°e %71) bulundu. KT genel olarak iyi tolere edildi,
%23 hastada grad 3/4 notropeni goriildii, genel olarak
grad 3/4 yan etkiler %12’den az hastada izlendi. Posto-
peratif komplikasyonlar ve 30 giinliik mortalitede iki kol
arasinda anlamli fark goriilmedi. Ancak hastalarin sa-
dece %42’si neoadjuvan 3 kiir KT, operasyon ve adju-
van 3 kiir KT alarak prosediirii tamamlayabildi. Buna
ragmen, KT grubunda progresyonsuz sagkalim
(HR:0,66; %95 CI, 0,53-0,81; p<0,001) ve genel sag-
kalim (HR:0,75; %95 CI, 0,60-0,93; p=0,009) anlaml

olarak daha iyiydi. Oliim riskinin %25 azalmasiyla 5 yil-
lik sagkalim KT kolunda %23’den 36’ya yiikseldi. Lo-
kal niiks KT kolunda %14 goriiliirken, sadece cerrahi
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kolunda %21°di. Uzak metastazlar ise KT kolunda %24
ve sadece cerrahi kolunda %37 olarak gerceklesti.
MAGIC ¢alismasinda sadece %42 hastanin postope-
ratif KT alabilmesi ve buna ragmen pozitif bir caligma
olmasi, bu rejimin adjuvan tedavi kisminin énemini sor-

gulatmis, bu sebeple Ingiltere’de 66 hastalik retrospektif

bir ¢alisma yapilmistir®. Hastaliksiz sagkalim hem neo-
adjuvan hem adjuvan tedaviyi alabilmig grupta daha iyi
bulunmugken, genel sagkalimda anlamli bir fark saptan-
mamigtir. Bu sonug, adjuvan tedavinin niiksii geciktir-
digi, ancak hastaligt = Onlemedigi
yorumlanabilir.

Fransiz FNLCC ACCORD 07 FFDC 9703 ¢alisma-
sinda ise; evre 2 ve daha yiiksek evreli potansiyel rezek-

yoniinde

tabl mide, distal 6zafagus ve 6zafagogastrik bileske
adenokarsinomlu 224 hasta preoperatif 2 veya 3 kiir in-
flizyonel 5-FU 800 mg/m2 D1-5, sisplatin 100 mg/m2
D1, 4 haftada bir seklinde veya sadece cerrahi olarak
randomize edilmis, preoperatif KT ye yanitli olanlar ve
pozitif lenf nodu olan stabil hastalara postoperatif 3 ya
da 4 kiir KT tavsiye edilmistir. Calisma sonucunda pe-
rioperatif KT alanlarda sadece cerrahi olanlara gore ge-
nel sagkalim (5 yillik sagkalim %38’e %24; HR:0,69;
%95 CI, 0,5-0,95; p=0,02) ve hastaliksiz sagkalim (5
yillik hastaliksiz sagkalim %34’e %19; HR:0,65; %95
CI, 0,48-0,89; p=0,003) anlaml1 olarak daha iyi saptan-
migtir'”. Cokdegiskenli analizde, sagkalim igin iyi prog-
nostik faktorler perioperatif kemoterapi (p=0,01) ve
mide lokalizasyonlu tiimorler (p<0,01) olarak bulun-
mustur. Perioperatif KT ayrica anlamli olarak kiiratif re-
zeksiyon oranini artirmistir (%84’e %73, p=0,04). Grad
3/4 toksisite %38 hastada goriilmiis, postoperatif mor-
biditede anlamli bir fark bulunmamustir. Bu ¢alismada
postoperatif KT alabilen hastalarin oran1 %50’de kal-
mustir.

Diger bir faz 3 ¢alisma olan EORTC 40954’te ise
neoadjuvan KT nin sagkalim avantaj1 gosterilememisgtir
(HR:0,84; %95 CI, 0,52-1,35)®. Calismaya 360 hasta
alinmas1 hedeflenmis, ancak katilim azligindan dolay1
144 hastada kapatilmis, bu da ¢alismanin istatistiki gii-
ciinii diistirmiistiir. Bu ¢alismada lokal ileri evre 3 veya
4 (cMO) mide ya da gastrodzafajeal bileske tiimorleri sa-
dece cerrahi veya ek olarak preoperatif KT (sisplatin
50mg/m2 D1, D15, D29; folinik asit 500mg/m?2 ve in-
fiizyonel 5-FU 2000mg/m2 D1, D8, D15, D22, D29,
D36; 48 giinde bir) olmak iizere randomize edilmis, KT
kolunda daha ¢ok RO rezeksiyon orant (%82’ye %67,
p=0,036) saglanmistir, buna ragmen sagkalim avantaji
gosterememesi diisiik hasta sayisi ve yiiksek cerrahi ka-
liteye bagl olarak yorumlanmustir. Postoperatif komp-

likasyonlar ise KT kolunda daha sik goriilmiistiir
(%27ye %16, p=0,09).

Lokal ileri mide kanserinde neoadjuvan KT’yi ince-
leyen bir metaanaliz ise 2014 yilinda yaymlanmis, 1990-
2012 yillart arasindaki randomize kontrollii 12 caligma
incelenmis, neoadjuvan KT alan toplam 1820 hastada
bu tedavi genel sagkalimi hafifce artirdigr (OR:1,32;
%95 CI, 1,07-1,64; p=0,01) saptanmus, alt grup analiz-
lerinde farkli hasta populasyonu veya tedavi rejimleri
arasinda anlamli fark bulunmamus, 3 yillik progresyon-
suz sagkalimi [OR:1,85 (1,39-2,46); p<0.0001)], timor
evresinin gerileme oranimmi [OR:1,71 (1,26-2,33);
p=0.0006], RO rezeksiyon oranini1 [OR:1,38 (1,08-1,78);
p=0,01] artirdig1 saptanmistir®. Niiks oranlari, operas-
yon komplikasyonlari, perioperatif mortalite ve grad 3/4
yan etkilerde iki kol arasinda fark bulunmamustir.

INTO116 calismasiyla daha cok Amerika’da uygula-
nan postoperatif KRT ile MAGIC caligmasi sonrasi daha
¢ok Avrupa’da pratige girmis olan perioperatif KT yi
karsilagtiran CALGB 80101 ¢alismasinda muskularis
propria invazyonu veya lenf nodu pozitifligi olan gastrik
veya 0zafagogastrik bileske tiimorlii komplet rezeksi-
yonu olan 546 hasta incelenmis olup 2011°de agiklanan
on sonuclarina gore ECF tedavisi ile daha az diyare, mu-
kozit ve grad 4/5 nétropeni saptanmistir. Primer sonla-
nim noktasi olan genel sagkalim ise ECF kolunda daha
iyi saptanmakla birlikte istatistiki anlamli degildi, ayrica
calisma non-inferiorite degerlendirmesi igin yeterli ista-
tistiki giigte degildir'?,

b) Neoadjuvan/perioperatif kemoradyoterapi:

Preoperatif kombine KT ve radyoterapi (RT) lokal
ileri kardia dis1 mide tiimorlerinden cok 6zafagus, 6za-
fagogastrik bileske ve mide kardia tiimorlerinde kulla-
nilmaktadir. Preoperatif kemoradyoterapi (KRT)
etkinligini inceleyen tamamlanmus iki biiyiik calisma
vardir. Bunlardan Alman POET calismasinda 6zafago-
gastrik bileske adenokarsinomlar1 neoadjuvan KT ve
neoadjuvan KRT olarak iki gruba ayrilmis, bir kola iki
kiir PFL (sisplatin, 5-FU, FA), diger kola iki kiir PFL,
sonrasinda 3 hafta kombine KRT ( 30 Gy, 2Gy/fraksi-
yon, sisplatin/etoposid) verilip opere edilmigtir'". Dii-
siik hasta alim1 nedeniyle ¢alisma erken kapanmis ve
KRT kolunda daha uzun sayisal ortalama sagkalima kar-
sin istatistiksel anlamli sagkalim avantaji gosterememis-
tir (33,1 aya 21,1 ay, p=).

Hollanda’dan cok merkezli, randomize, kontrollii faz
III CROSS ¢alismasinda ise 6zafagus ve 6zafagogastrik
bileske kanserlerinde neoadjuvan KRT nin etkinligi
aragtirllmistir®. %75’1 adenokanser olan total 366 hasta
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sadece cerrahi veya KRT (karboplatin, paklitaksel, 41,4
Gy 23 fraksiyon) ardindan cerrahi olarak iki gruba ay-
rilmigtir. RO rezeksiyon KRT grubunda anlamli olarak
daha yiiksek bulunmustur (%92’ye %69, p<0,001). Pa-
tolojik tam yanit tiim KRT kolunda %29 hastada gorii-
lirken, bu oran skuamé6z hiicreli alt tipte %49,
adenokanserde %23’tii. Ortalama sagkalim KRT ko-
lunda sadece cerrahiye gore daha iyi saptandi (49,9 aya
24 ay; p=0,003; HR:0,675; %95 CI, 0,495-0,871). Po-
stoperatif komplikasyon ve hastane mortalitesinde iki
grup arasinda fark saptanmadi. Bu ¢alismaya istinaden
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MIDE KANSERI CERRAHISINDE
REZEKSIYON / REKONSTRUKSIYON

Dr. Engin Hatipoglu, Dr. Veysel Umman, Dr. Sabri Ergiiney
1.U. Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Genel Cerrahi Anabilim Dali

Mide kanserlerinde ensidans, sagkalim, patoloji ve
tedavi, cografyaya gore degiskenlik gostermektedir.
Diinya Saglik Orgiitii verilerine gore 2012 yilinda yak-
lagik bir milyon yeni mide kanseri vakasi goriilmiis (tim
kanserlerin %6.81) ; boylece akciger, meme, kolon/rek-
tum ve prostat kanserinin ardinda en sik goriilen 5. kan-
ser haline gelmigtir”. Olgularin %70’den fazlasi
gelismekte olan iilkelerde,dzellikle Uzakdogu’da goriil-
mektedir®?,

Son 20 yilda Bati iilkelerinde mide kanseri insidan-
sinda bir azalma,buna karsilik proksimal tiimor oraninda
artma, ayrica prognozda da nisbi bir iyilesme gozlen-
mektedir.Bu iyilesme, cerrahi tedavinin, postoperatif ba-
kim ve multimodal terapinin gelismesi ile iligkilidir.

Bu nedenle, her hastanin tedavisi multidisipliner bir
ekip tarafindan kisisel bazda yiiriitiilmelidir. Evre I-I1I
icin kiir amaglanirken, evre IV i¢in ancak palyatif mii-
dahaleler miimkiindiir. Lokal ileri hastalikta, neoadjuvan
kemoterapiyi takiben yanit var ve kiiratif olabilecekse,
rezeksiyon Onerilir.

ENDOSKOPIK REZEKSIYON

Erken evre gastrik kanserler i¢in, lokal evrelendir-
meyi de miimkiin kilan endoskopik ultrason sayesinde,
endoskopik submukozal diseksiyon (ESD) iyi bilinen
bir tedavi metodu olmustur. Bu erken mide kanserleri
icin endoskopik rezeksiyonun ilk endikasyonlari, dife-
ransiye histoloji, <2 cm cap, iilserasyon olmamasi, sa-
dece mukozal tutulum ve vaskiiler ve/veya lenfatik
yayilim olmamasi olarak belirlenmistir®. Daha sonra-
lar1, ESD kriterleri, venoz veya lenfatik tutulum goster-
meyen diferansiye tiimorler, <3 cm cap, ve submukoza
ile mukozaya siirli kalmak olarak genisletilmis olup,
ESD simdilerde 6zellikle mukozaya sinirli erken gastrik
kanserler i¢in sunulabilir bir yontem haline gelmigtir®.

Submukozal tutulumu olan hastalarda lenf nodu metas-
taz1 %20’ler civarinda oldugundan, bu hastalarda len-
fadenektomi ile birlikte gastrektomi standard tedavi
olmalidir.

REZEKTABL GASTRIK KANSER

Gastrik kanser icin ilk antrektomiyi 1880 yilinda
Ludwik Rydygier uygulamigtir®®. Hasta 12 saat yagadik-

tan sonra postoperatif sok sebebiyle kaybedilmistir. Tlk

basgarili gastrektomiyi 1881 yilinda Theodor Billroth uy-
gulamustir.

Gastrik kanser igin standard cerrahi rezeksiyonlart
soyle ozetleyebiliriz:

a. Midenin proksimal 1/3’ii ve orta 1/3’iinden kay-
naklanan kanserler i¢in total gastrektomi;

b. Midenin distal 1/3’iinden kaynaklanan tiimorlerde
distal subtotal gastrektomi.

c. Erken gastrik kanserlerde endoskopik yaklagim se-
¢ilmis olgularda uygulanabilir.

d. Erken gastrik kanserler icin laparoskopik rezeksi-
yon deneyimli laparoskopik cerrahlar tarafindan uygu-
lanabilir.

Secilen gastrik rezeksiyon ve rekonstriiksiiyon tipine
gore, erken ve ge¢ komplikasyonlar farklilik gosterebi-
lir. Bu nedenle erken gastrik kanserlerde fonksiyon ko-
rumak oOnemlidir ve pilor koruyucu segmanter
gastrektomi (PPSG) ve vagus sinirlerinin korunmast dii-
stintilmelidir.

Lenf nodu diseksiyonunun genisligi (D1, D2, D3,
D4), 1990’lardan beri tartilisilagelmektedir. Giinii-
miizde, NCCN kilavuzuna gore,erken olmayan,fakat kii-
ratif amacli rezeksiyonda D2 onerilir, ancak D1+
diseksiyon da kabul edilebilir®?.

www.kanservakfi.com




MIDE KANSERI CERRAHISINDE REZEKSIYON / REKONSTRUKSIYON

(a) (b)
Sekil 1: Total(a) ve subtotal (b) gastrektomide D1,D1+ ve D2
lenf nod diseksiyonunun kapsami. Mavi ile isaretli lenf nodla-
run ¢tkarilmasi D1 ,sart ile igaretli nodlarin ¢ikarilmast D1+,
kirmuzu ile isaretli nodlarin ¢ikarilmasit D2 lenf nod diseksiyo-
nunu belirlemektedir. (7 no.lu kaynaktan alinmigtir)

REZEKSIYON TEKNIKLERI
Yapilacak gastrik rezeksiyonun tipini, lezyonun
yeri,histolojisi ve lokal yayilimi belirler.

Buna gore, lokal (wedge) rezeksiyonlar veya subto-
tal/total rezeksiyonlar yapilabilir.

1. Lokal Eksizyon, Wedge rezeksiyon:

Secilmis (T1a) mide kanseri disinda yeri yoktur. Uy-
(GIST) ve diger
tiimorlerde,darliga sebep olmamak kaydiyla, tercihen la-

gun  stromal mezankimal
paroskopik olarak yapilir. Gerekirse, peroperatif endos-
kopi ile tiimor lokalizasyonu belirlenir. Pilor ve
gastrodzofageal bileske yakinindaki tiimorlerde darlik
olusturmamaya dikkat edilmelidir.

2. Proksimal Subtotal Gastrektomi:

Midenin {ist 1/3‘linde yer alan tiimorlerde uygulana-
bilir. Ciddi gastroozofajeal refliiye yolacabilmesi nede-
niyle ¢cok seyrek uygulanmakta,total gastektomi tercih
edilmektedir. 1364 hastay1 iceren bir ¢alismada proksi-
mal gastrektomi ile total gastrektomi hastalarinin 5 yillik
sag kalimlar1 (%60 civarinda) karsilastirilmis,iki yontem

arasinda fark saptanmamigtir®.

3. Distal Subtotal Gastrektomi:

Distal 1/3 mide (antrum,prepilorik bolge) tiimorle-
rinde uygulanir.Rezeksiyon siirlar1 distalde pilorun
2cm distali (duodenum), proksimalde tiimoriin en az 3
cm (intestinal tip i¢in) proksimalidir.

4. Fonksiyon Koruyucu Parsiyel Gastrektomiler:

Mide rezeksiyonu sonrasi postvagotomi/postgastrek-
tomi sendromlarindan kagcinmak amaciyla gelistirilmis-
lerdir:

a. Pilor koruyucu cerrahi (pilor koruyucu segmental
gastrektomi):

b. Vagus sinirinin distal dallarin1 koruyan teknik

c. Bir cep, ya da ‘yeni-mide’ olugturma®.

GASTROINTESTINAL

REKONSTRUKSIYONLAR

Mide rezeksiyonlar1 sonrasinda kalan proksimal
mide veya 6zofagus ile ince barsak arasinda devamlilik
saglamak gerekir.

Duodenum, sindirim i¢in gerekli bir¢ok pankreatik
enzimin dokiildiigii, demir emiliminin 6nemli dlciide
gerceklestigi,mideden gelen bolusa gore safra kesesini
kontrakte edip,bosalmasini saglayan kolesistokinin,pan-
kreas ekzokrin salgisini1 uyaran sekretin ve mide bosal-
masinit diizenleyen enteroglukagon gibi hormonlarin
salgilandig1 bir sindirim segmentidir.Kanser icin yapilan
ameliyatlar (total/distal rezeksiyon) hemen daima (duo-
denumu bypass’layan) Billroth II tipinde rekonstriiksi-
yonlarla sonlandigindan, bahsedilen fonksiyonlar, az
veya cok bozulacaktir.

Her ne kadar gastrik rezeksiyon sonrasindaki rekons-
triiksiyon, postgastrektomi sendromlarini en aza indir-
gemek i¢in Ongoriilse de, pilor koruyucu cerrahi
disindaki tiim tekniklerde,en azindan -drnegin- Dum-
ping sendromu goriilebilir.

Distal gastrektomi sonrasinda kullanilan rekonstriik-
siyon metodlari, Billroth I, Billroth II, ve Roux-en-Y
gastrojejunostomi seklindedir.

Billroth I:

Billroth I tipi rekonstriiksiyonda, distal mide rezeke
edildikten sonra, devamlilik, kalan proksimal mide ile
duodenum arasinda yapilan bir anastomoz ile sagla-
mrt'?, (Sekil 2). Kanser i¢in yapilan rezeksiyon,total de-
gilse bile, “yiliksek” -subtotal- oldugundan, primer
gastroduodenal devamlilik saglamak hemen daima ola-
naksizdir. Bu nedenle,duodenumu sindirim devresi
icinde tutmak,bununla birlikte kalan proksimal mide
veya Ozofagusa safra refliisiinii 6nlemek iizere, proksi-
maldeki mide veya 6zofagus ile duodenum arasina bir
jejunal ans (Longmire ameliyat1) (Sekil 3), kolonik seg-
ment (Moroney ameliyati) (Sekil 4) veya total gastek-
tomi sonrasi ileogekal segment interpoze edilmesi
(Sekil 5) diistiniilmiistiir. Billroth I tipi ameliyatlarin ya-
rattif1 en biiyilik postgastrektomi sorunu, alkalen reflii-
diir. Pilor ortadan kalktigindan, Dumping sendromu da
goriilebilir. Radikal mide rezeksiyonu gibi uzun bir ame-
liyat sonrasinda ilave zaman ve morbidite getirdiklerin-
den dolay1,

“interpozisyon” teknikleri

yayginlagmamustir.
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Sekil 4 (Kaynak: Minkari, Unal, 1976)

Sekil 5 (Kaynak: Minkari, Unal, 1976)

Billroth II:

Billroth I metodunda ise, kalan proksimal mide veya
ozofagus ile proksimal jejunum arasinda anastomoz ya-
pilarak, gastrojejunal veya 6zofagojejunal devamlilik
saglanir. Bu rekonstruksiyon duodenumu devredist bi-
rakir. Anastomozun, bir duodenum tarafindan gelen (af-
ferent), bir de distale giden (efferent) bacagi vardir.
Afferent bacak kisa tutulmugsa (Treitz ligamanina en
yakin jejunal segment) bu rekonstriiksiyona “kisa urve
gastrojejunostomi” ad1 verilir (Sekil 6). Cok yogun safra
refliisii  (alkalen reflii gastrit) nedeniyle tercih
edilmez.Bu nedenle,devamlilik i¢in daha distaldeki
(Treitz’a 25-40cm) bir jejunum ansi kullanilir. Bu re-
konstriiksiyonda, hem alkalen refliiyii bir dlciide onle-
mek, hem afferent ansin kolay bosalmasini saglamak
amaciyla, afferent ve efferent ans arasinda bir ilave
anastomoz (Braun) yapilir (Sekil 7). Billroth II sonrasi
alkalen reflii gastrit daha az,Dumping sendromu daha
fazla goriiliir.

Sekil 6 (Kaynak: Minkari, Unal, 1976)
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Sekil 7 (Kaynak: Minkari, Unal, 1976)

Roux-en-Y Gastrojejunostomi:

Roux-en-Y tipi rekonstriiksiyonda afferent ve effe-
rent jejunum birbirinden ayrilarak, gotiiriicii(efferent)
jejunal bacak mideye anastomoze edilir. Duodenumdan
gelen afferent bacak ise, gastrojejunal bacagin 45-60cm
distaline anastomoze edilerek, duodenal ansin drenaji
saglanir (Sekil 8). Bu rekonstriiksiyon, duodenal akimi
mide remnant1 veya 6zofagustan uzaklastirarak alkalen
refliiyii onemli Olciide engeller. Ancak, 6zellikle rem-
nant mide biiyiikse ve Roux ansi fazla uzunsa, "Roux
staz sendromu" olarak adlandirilan gida intoleransi ve
kusmalarla seyreden bir tabloya yolagabilir?. Roux an-
sinin  kisa tutulmasi ise, reflityli efektif olarak
onlemez.Optimal Roux anst uzunlugu 45-60 cm olma-
lidir">'9, Subtotal veya total mide rezeksiyonu sonrasi
Roux en Y tarzinda rekonstriiksiyon, giiniimiizde en sik
uygulanan rekonstriiksiyondur.

Yapilan ¢alismalarda, bu ii¢ rekonstruksiyon teknigi
postoperatif morbidite, mortalite, hayat kalitesi ve post-
gastrektomi sendromlarinin insidansi bakiminda karsi-
lagtirlmistir ve Roux-en-Y metodunda hayat kalitesinin
daha iyi oldugu ve reflii gastritinin daha az goriildiigii
bildirilmigtir® ',

Total gastrektomiden sonra,yeni bir rezervuar olus-
turmak (mide replasmani) i¢in Onerilen yontemler de ol-
mustur: bunlardan Engel-Steinberg (Sekil 9), Hunt
(Sekil 10) ve Lawrence (Sekil 11) ameliyatlari gibi ba-
zilar1 duodenumu devredisinda birakirken; Ornegin
Minkari ameliyatinda hem bir jejunal pog olusturul-
makta, hem de duodenuma devamlilik korunmaktadir
(Sekil 12). Neticede pos olusturulmasinin uzun vadede
yasam kalitesi ve fonksiyon bakimindan anlamli istiin-
liigli olmadig1 diistiniilmektedir.

Sekil 8 (Kaynak: Minkari, Unal, 1976)

A ;‘llill'i"‘

NPT S T N T oo S

Sekil 10 (Kaynak: Minkari, Unal, 1976)
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Sekil 11 (Kaynak: Minkari, Unal, 1976)
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Mide
(Lenfomalar, sarkomlar ve karsinoid tiimadrler
[diisiik gradi néroendokrin tiimdrfer] dahif edifmemistir)

DEGISIKLIKLERIN OZETi

*  Ozofagogastrik bileskede ya da midede, 6zofagogastrik bileskeye 5 cm uzaklikta baglayip
bileskeye kadar ilerlemis olan tiimérler, 6zofageal karsinom i¢in kullanilan TNM sistemi kul-
lanilarak evrelendirilir (bkz. B6lim 10)

* T kategorileri, 6zafagus, ince ve kalin barsak T kategorileri ile uyumlu olsun diye modifiye
edilmigtir

* T1 lezyonlar Tla ve T1b olmak iizere alt gruplara ayrilmigtir

* T2 muskularis propriyayi invaze eden timor

e T3 subserozal bag dokusunu invaze eden timor

* T4 seroza (visseral periton) ya da komsu yapilar1 invaze eden timor

* N kategorileri, N1 = 1-2 pozitif lenf nodu, N2 = 3-6 pozitif lenf nodu ve N3 = 7 ve tizeri
pozitif lenf nodu olacak sekilde modifiye edilmistir

* DPozitif peritoneal sitoloji M1 olarak siniflandirilir

*  Evre gruplar degistirilmistir

ICD-0-3 TOPOGRAFi KODLARI

Cl6.1 Mide fundusu*
Cl16.2  Mide govdesi*

C16.3 Mide antrum

Cl6.4 Pilor

Cl6.5 Mide kiigiik kavisi
Cl6.6  Mide biiyiik kavisi
C16.8  Ust iiste binen lezyon
C16.9 Mide

*Not: Bkz. “Degisiklikerin Ozeti” baglig1 altindaki ilk ciimle

ICD-0-3 TOPOGRAFi KODLARI
8000-8152, 8154-8231, 8243-8245,8247-8248, 8250-8576, 8940-8950, 8980-8990

ANATOMI

Primer Bolge. Mide, sindirim sisteminin karin boliimiiniin 6zofajeal bileskeden baglayip pilora
kadar uzanan ilk pargasidir. Proksimal mide, diyaframin hemen altinda bulunmaktadir ve kardia
olarak adlandirilmaktadir. Diger kisimlari, fundus, mide gévdesi ve antrum olarak adlandirilan dis-
tal midedir. Pilor, yiyecek iceriginin pilora kadar ge¢isini kontrol eden kas halkasidir. Midenin medi-

C.C. Compton et al. (eds.), AJCC Cancer Staging Atlas: A Companion to the Seventh Editions 69
of the AJCC Cancer Staging Manual and Handbook, DOI 10.1007/978-1-4614-2080-4_11,
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al ve lateral kavisleri sirasiyla kiigitk kurvatur ve bityiik kurvatur olarak adlandirilir. Histolojilik ola-
rak mide duvari 5 katmandan olusmaktadir; mukozal, submukozal, miiskiiler, serozal ve subserozal
katmanlar.

EG]J ortada olacak sekilde 6zofagusun distal 5 cmylik boliimii ve kardianin 5 cmylik proksimal bo-
limiini igeren 10 cnr’lik alan geliski konusudur. Bu segmentte gelisen tiimorler tedavi eden hekimin
oryantasyonuna gore 6zofagus veya mide tiimorii gibi evrelendirilir. Bu versiyonda, orta noktas alt
torasik 6zofagus, EGJ veya kardianin 5 cm proksimalinde olan ve EGJ ya da 6zofagusa (Siewert III)
uzanan kanserler 6zofagusun adenokarsinomu olarak evrelendirilmektedir (bkz. Boliim 10). Orta
noktasi midede EGJe 5 cmden fazla uzakta veya EGJ’ye 5 cm uzaklikta olan ancak EGJ veya 6zofagu-
sa uzanim gostermeyen diger tim tiimorler mide kanseri evrelemesi kullanilarak evrelendirilir (Sekil
11.2).

Primer gastrik adenokarsinomunun evrelemesi primer tiimoriin penetrasyon derinligine bag-
Iidir. T1 tanimi, Tla (lamina propriya ya da miiskiilaris mukoza invazyonu) ve T1b (submukoza
invazyonu) olarak alt gruplara ayrilmustir. T2, miiskiilaris propriya invazyonu olarak ve T3 seroza
veya komsu yapilar (visseral periton) disinda subserozal bag dokusu invazyonunu temsil etmektedir.
T4 tiimorler serozaya penetre (T4a) ya da komsu yapilara invaze timorleri (T4b) gosterir. Bu T ka-
tegorileri diger gastrointestinal bolgelerle uyum saglayacak sekilde degistirilmistir.

Bolgesel Lenf Nodlari. Mide duvarin: drene eden pek ¢cok bolgesel lenf nodu grubu bulunmak-
tadir. Bu perigastrik nodlar mide kiiciik ve mide biiyiik kurvaturu boyunca yerlesmislerdir. Diger
temel nod gruplari aort ve portal dolagimin ana arter ve venlerini izlemektedirler. Uygun pN tespiti
i¢in bu nod bolgelerinde yeterli nodal diseksiyon yapilmalidir. Patolojik olarak 16 bolgesel nodunun
degerlendirilmesi onerilse de pNO tespiti mikroskobik olarak incelenen toplam nod sayisini da esas
alabilir.

Hepatoduodenal, retropankreatik, mesenterik ve paraoartik gibi diger intra-abdominal lenf nod-
larmin tutulumu uzak metastaz olarak siniflandirilir. Spesifik nodal bolgeler sunlardir (Sekil 11.3A,
B):

Mide Biiyiik Kurvatur: Bityiik kurvatur, omentum, gastroduodenal, gastroepiploik, pilorik, panc-
reaticoduodenal.

Pankreatik ve Splenik Bélge: Pankreatikolineal, peripankreatik, splenik

Mide Kiiglik Kurvatur: K¢tk kurvatur, kii¢iik omental, sol gastrik, common hepatik, ¢olyak ve
hepatoduodenal.

Uzak Nodal Gruplar: Retropankreatik, para-oartik, portal, retroperitoneal ve mesenterik.

Metastatik Bolgeler. En yaygin metastatik dagilim karaciger, peritoneal yiizeyler, bolgesel ol-
mayan ya da uzak lenf nodlaridir. Merkezi sinir sistemi ve akciger metaztazlari da olmaktadir ancak
nadirdir. Genis ve biiytik lezyonlarda karaciger, transvers kolon, pankreas ya da diyaframin alt yiize-
yine kadar direk uzanim olabilmektedir. Pozitif peritoneal sitoloji metastatik hastalik olarak siniflan-
dirilir.

PROGNOSTIK OZELLIKLER

Tedavi, mide kanseri i¢in baslica prognostik faktorlerdendir. Rezeke olmayan hastalarin prognozu
3 ile 11 ay arasinda degisen sagkalimla kotidiir. Mide duvarindaki invazyon derinligi (T) kisa sag-
kalimla orantilidir ancak bolgesel lenfatik yayilim olasi en 6nemli prognostik faktordiir. Tam rezek-
siyon yapilan hastalarda prognozu etkileyen faktorler timoriin mide i¢indeki yerlesimi, histolojik
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grad ve lenfovaskiiler invazyondur. Proksimal gastrik kanser distal lezyonlardan daha kotii prognoza
sahiptirler. Asyali irk, kadin cinsiyet ve geng yas daha iyi sonucun gostergesi iken preoperatif yitksek
serum CEA ve CA 19-9 diizeyleri daha kotii stiregle iligkilidir.

TNM TANIMLARI
Primer Tiimor (T)
TX Primer timor degerlendirilemiyor
T0 Primer timor bulgusu yok
Tis Karsinoma in situ; lamina propriaya invazyonu olmayan timor
T1 Lamina propria, muskolaris mukoza ve submukozaya invaze timor
Tla Lamina propria ya da muskolaris mukozaya invaze tiimor (Sekil 11.4)
T1b Submukozayia invaze timor (Sekil 11.4)
T2 Muskularis propriaya invaze timor* (Sekil 11.4)
T3 Visseral periton ya da gevre yapilara invaze olmadan subserozal bag dokusuna infil-
tre timor ¥+ (Sekil 11.4, Sakil 11.5A, B)
T4 Seroza (viseral periton) ya da gevre yapilara invaze timor****
T4a Serozaya invaze ttiimor (Sekil 11.6A, B, Sekil 11.7)
T4b Cevre yapilara invaze timor (Sekil 11.7)

*Not: Tiimor, muskiilaris propriaya infiltre olarak gastrokolik ya da gastrohepatik bag dokusu veya kiigiik/
biiyitk omentuma kadar uzanabilir ve bu yapilari kaplayan viseral periton perforasyonu olmadan ilerleyebilir.
Bu durumda tiimor T3 olarak siniflandirilir. Eger gastrik ligamani 6rten viseral periton veya omentumda per-
forasyon varsa, timor T4 olarak siniflandirilmalidir.

**Midenin komsu yapilari, dalak, transvers kolon, karaciger, diyafram, pankreas, karin duvari, bobrek istii
bezi, ince barsak ve retroperitondur.

**Duodenum ya da ésofagusa intramural uzanim, mide dahil olmak iizere bu bolgelerde meydana gelen en
biiyiik invazyon derinligine gore siniflandirilir.

Bolgesel Lenf Nodlari (N)

NX Bolgesel lenf nodlar: degerlendirilemiyor

NO Bolgesel lenf nodu metastaz yok*

N1 1-2 lenf nodunda metastaz var (Sekil 11.8)

N2 3-6 lenf nodunda metastaz var (Sekil 11.9)

N3 7 veya daha fazla lenf nodunda metastaz var (Sekil 11.10)
N3a 7-15 lenf nodunda metastaz var

N3b 16 ve daha fazla lenf nodunda metastaz

Not: pNO terimi, kag tane lenf nodu ¢ikarildigina bakilmaksizin degerlendirilen lenf nodlarinin tamami nega-
tif oldugunda kullanilmalidur.

Mide 71
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Kardia (C16.0)
Fundus (C16.1)

Kuiguik kurvatur
(C16.5)

Korpus (C16.2)

Buyuk kurvatur (C16.6)

Antrum (C16.3)

SEKIL 11.1. Midenin anatomik alt bélgeleri.

Kardia (C16.0)

Fundus (C16.1)

Kuguk kurvatur
(C16.5)

Korpus (C16.2)
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§EKiL 11.2. Orta noktasi 6zofagogastrik bileskede (OGB) olan karsinomlar. (A) Kardia veya midenin proksimal 5 santimetre-
lik béliimiindeki ve OGB’ye veya 6zofagusa uzananlar 6zofagus kanseri gibi evrelendirilir (10. béliime bakiniz.). Orta noktasi
OGB'nin 5 santimetresinde olan ve OGB veya 6zofagusa uzanmasyan (B) ve orta noktasi OGB'den 5 cm'den daha uzakta bulu-

nan karsinomlar (C) mide kanseri gibi evrelendirilir.
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12
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SEKiL 11.3. (A) Midenin bélgesel lenf nodlari. 1: Sag parakardial nodlar, 2: Sol parakardial nodlar, 3: Kiigiik kurvaturun perigast-
rik nodlari, 4a, 4b: Biyiik kurvatur boyunca perigastrik nodlar, 5: Suprapilorik nodlar nodlar, 6: Infrapilorik nodlar. Diyaframin
Usttindeki nodlarin tutulumu uzak metastaz olarak tanimlanmaktadir. (B) Midenin diger lenf nodu gruplari. 7: Sol gastrik nod-
lar, 8: Ana hepatik arter lenf nodlari, 9: Colyak arter lenf nodlari, 10: Splenik hilus nodlari, 11: Splenik arter nodlar. Hepatodtio-
denal lenf nodlarinin (12) tutulumu uzak metastatik hastalik olarak kabul edilmektedir.
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§EKiI. 11.4. T1a, Lamina propria ya da muskolaris mukozaya invaze tiimér olarak tanimlanmaktadir. T1b, Submukozayia inva-
ze tiimér olarak tanimlanmaktadir. T2, Muskularis propriaya invaze tiimér, olarak tanimlanmakta iken T3, muskdilaris propria
tizerinden subserozal bag dokusuna infiltre tiimér olarak tanimlanmaktadir.

Seroza

Subseroza

Muskdilaris propria
Mukoza ve submukoza

Kiigiik
kurvatur

Diiodenuma

uzanim

§EKiI. 11.5. (A) T3 subserozaya invaze timér olarak tanimlanmaktadir. Burada seroza (viseral periton) tutulumu olmadan kii-
¢lik omentum invazyonu gériilmektedir. (B) Diiodenumun distal tutulumu T sinifini etkilememektedir.
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SEKiL 11.6. (A ve B) T4a cevre yapilara invaze olmadan serozaya (viseral periton) invaze timér olarak tanimlanmaktadir.
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SEKIL 11.7. (A ve B) T4a cevre yapilara invaze olmadan serozaya (viseral periton) invaze timér olarak tanimlanmaktadir. T4b
radial olarak ¢evre yapilara (Burada pankreasa) invaze tiimér olarak tanimlanmaktadir.

SEKIL 11.8. N1, 1-2 lenf nodunda metastaz olarak tanimianmaktadir.
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SEKIL 11.9. N2 3-6 lenf nodunda metastaz olarak tanimlanmaktadir.

SEKIL 11.10. N3 7 veya daha fazla lenf nodunda metastaz olarak tanimlanmaktadir. N3a 7-15 lenf nodunda metastaz var N3b
16 ve daha fazla lenf nodunda metastaz olarak tanimlanmaktadir.
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SEKIL 11.11. Diyafragma istiindeki lenf nodu tutulumu uzak metastazt veya M1 olarak kabul edilmektedir.

PROGNOSTiK FAKTORLER (BOLGEYE OZEL FAKTORLER)

(Toplanmas: onerilen)
Evreleme igin gerekli Yok

Klinik olarak 6nemli ~ Tiimoriin yerlesimi
Serum karsinoembriyonik antijen
Serum CA 19-9
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