
  

 

T.C. 

SAKARYA ÜNĠVERSĠTESĠ 

TIP FAKÜLTESĠ 

ĠÇ HASTALIKLARI ANABĠLĠM DALI 

 

 

 

METASTATĠK MĠDE KANSERĠ TANISI ALMIġ 

HASTALARDA SAĞKALIM SÜRESĠ ÜZERĠNE 

ETKĠ EDEN FAKTÖRLER 

 

 

 

UZMANLIK TEZĠ 

 

Dr. ÖZNUR YAĞMURKAYA 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ARALIK-2017 



 
 

 

 

T.C. 

SAKARYA ÜNĠVERSĠTESĠ 

TIP FAKÜLTESĠ 

ĠÇ HASTALIKLARI ANABĠLĠM DALI 

 

 

 

METASTATĠK MĠDE KANSERĠ TANISI ALMIġ 

HASTALARDA SAĞKALIM SÜRESĠ ÜZERĠNE 

ETKĠ EDEN FAKTÖRLER 

 

 

 

UZMANLIK TEZĠ 

 

Dr. ÖZNUR YAĞMURKAYA 

 

 

 

DANIġMAN 

 

DOÇ. DR. ĠLHAN HACIBEKĠROĞLU 

 

 

 

 

ARALIK-2017 

 



i 
 

 

TEZ ONAYI 

 

‘METASTATĠK MĠDE KANSERĠ TANISI ALMIġ HASTALARDA SAĞKALIM 

SÜRESĠ ÜZERĠNE ETKĠ EDEN FAKTÖRLER’ isimli tez konusu Sakarya 

Üniversitesi Tıp Fakültesi Eğitim ve AraĢtırma Hastanesi Etik Kurulu tarafından 

03/08/2016 tarih ve 71522473/050.01.04/146 sayılı oturumda görüĢülen karar ile etik 

kurallara uygun görüldü. 

 

 

 

                        Dr. Öznur YAĞMURKAYA

               24.12.2017/ Ġmza 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



ii 
 

 

BEYAN 

 

Bu çalıĢma T.C. Sakarya Üniversitesi Etik Kurulu’ndan onay alarak hazırlanmıĢtır 

(Tarih: 03/08/2016, Sayı: 71522473/050.01.04/146). Bu tezin kendi çalıĢmam 

olduğunu, planlanmasından yazımına kadar hiçbir aĢamasında etik dıĢı davranıĢımın 

olmadığını, tezdeki bütün bilgileri akademik ve etik kurallar içinde elde ettiğimi, tez 

çalıĢmasıyla elde edilmeyen bütün bilgi ve yorumlara kaynak gösterdiğimi ve bu 

kaynakları kaynaklar listesine aldığımı, tez çalıĢması ve yazımı sırasında patent ve 

telif haklarını ihlal edici bir davranıĢımın olmadığını beyan ederim. 

 

                                                                                                          Tarih: 

                                                                                                       21/12/2017 

        Öznur YAĞMURKAYA     

                          Ġmza 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



iii 
 

 

TEġEKKÜR 

 

Sakarya Üniversitesi Ġç Hastalıkları Anabilim Dalı’nda uzmanlık eğitim sürem 

boyunca bilgi, fikir ve tecrübelerinden faydalandığım değerli hocalarım Prof. Dr. Ali 

TAMER, Prof. Dr. Ġhsan USLAN, Prof. Dr. Hakan CĠNEMRE, Prof. Dr. Erkan 

PARLAK, Doç. Dr. SavaĢ SĠPAHĠ, Doç. Dr.Ceyhun VARIM’a; tezimin her 

aĢamasında emeği geçen sayın Doç. Dr. Ġlhan HACIBEKĠROĞLU ve Doç. Dr.Cemil 

BĠLĠR’e, uzmanlık eğitimim boyunca her zaman birlikte çalıĢmaktan mutlu olduğum 

asistan arkadaĢlarıma, kliniğimiz hemĢire ve personeline, eğitim hayatım boyunca ve 

bu tez sürecinde yanımda olan canım annem ve babama, desteğini ve sevgisini hep 

yanımda hissettiğim sevgili eĢim Orhan YAĞMURKAYA’ ya teĢekkürlerimi 

sunarım. 

                                                                                                    

                                                                                                      Saygılarımla 

                 Dr. Öznur YAĞMURKAYA 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 



iv 
 

ĠÇĠNDEKĠLER 

 

ONAY       ................................................i 

BEYAN      ...............................................ii 

TEġEKKÜR      ..............................................iii 

ĠÇĠNDEKĠLER     ..............................................iv 

KISALTMAVE SĠMGELER    ..............................................vi  

ġEKĠLLER      ............................................viii 

TABLOLAR      ..............................................ix 

ÖZET       ...............................................x 

SUMMARY      .............................................xii 

1.GĠRĠġVEAMAÇ     ...............................................1 

2. GENEL BĠLGĠLER    ...............................................3 

2.1.Midenin Embriyolojisi   ...............................................3 

2.2. Midenin Anatomisi   ...............................................3 

2.2.1. Midenin Bölümleri   ...............................................4 

2.2.2. Midenin Damarları ve Lenfatik Drenajı ...................................4 

2.2.2.1 Arterleri     ...............................................4 

2.2.2.2 Venleri    ...............................................5 

2.2.2.3. Lenfatikleri    ...............................................6 

2.2.3. Midenin Duvar Yapısı   ...............................................8 

2.3. Mide Kanserinin Tarihçesi  ...............................................8 

2.4. Epidemiyoloji ve Ġnsidans  ..............................................10 

2.5. Mide Kanserinde Risk Faktörleri ..............................................12 

2.5.1. Çevresel Faktörler    ..............................................14 

2.5.2. Genetik Faktörler   ..............................................18 

2.5.3. Prekürsör Faktörler   ..............................................20  

2.6. Mide Kanserinde Tanı Ve Görüntüleme ..............................................22 

2.7. Tarama      ..............................................24 

2.8. Klinik Bulgular    ..............................................25 

2.9. Mide Kanserinde Evreleme  ..............................................26 

2.9.1. TNM Evreleme Sistemi  ..............................................27 



v 
 

2.9.2. Japon Evreleme Sistemi  ................................................29 

2.9.3. Siewert Evreleme Sistemi  ................................................32 

2.10. Mide Tümörlerinin Sınıflandırılması ................................................32 

2.11. Erken Ve Ġleri Mide Kanserleri ................................................37 

2.12. Mide Tümörlerinde Diferansiyasyon ................................................37 

2.13. Mide Kanserlerinin Yayılım ġekilleri ................................................38 

2.14. Mideye Metastaz Yapana Tümörler  ................................................39 

2.15. Mide Kanserinde Tedavi  ................................................39  

2.15.1. Cerrahi Tedavi   ................................................40  

2.15.2. Neadjuvan Tedavi   ................................................43          

2.15.3. Adjuvan Tedavi   ................................................45          

2.15.4. Metastatik Hastalıkta Tedavi  ..…….........….........................48          

2.16. Prognostik Faktörler   .........……..........................….48          

2.16.1. Hastaya Ait Faktörler   .……….……………..…........49          

2.16.2. Tümör Ġle ĠliĢkili Faktörler  ................................................50  

2.16.3. Tedavi Ġle ĠliĢkili Faktörler  ................................................51     

3. GEREÇ VE YÖNTEM    ................................................53  

4. BULGULAR     ................................................55 

5.TARTIġMA VE SONUÇ    ................................................67  

KAYNAKÇA      ................................................75 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



vi 
 

KISALTMALAR 

 

AJCC   : Amerikan Kanser Ortak Komitesi 

BT   : Bilgisayarlı Tomografi 

CEA   : Karsinoembriyonik Antijen 

EBV   : Epstein-Barr Virüs 

ECF   : Epirubisin, Sisplatin ve 5-Florourasil 

ECOG  : Eastern Cooperative Oncology Group 

ELF   : Etoposit, Lökoverin ve 5-Florourasil 

EUS   : Endoskopik Ultrasonografi 

FAMTX  : 5-Florourasil, Doksorubisin ve Metotreksat 

FAP   : Familyal Adenomatöz Polipozis 

GCF   : Granulocyte Stimulating Factor 

GÖR   : Gastroözofageal Reflü 

GSK   : Genel Sağkalım 

HP   : Helicobacter Pylori 

HNPCC  : Herediter Non-Polipozis Kolorektal Kanser 

ĠPKT   : Ġntraperitoneal Kemoterapi 

KRT   : Kemoradyoterapi 

KT   : Kemoterapi 

MMK   : Metastatik Mide Kanseri 

NNC   : N-nitrozo BileĢikleri 

PET   : Pozitron Emisyon Tomografisi 

PSK   : Progresyonsuz Sağkalım 



vii 
 

RT   : Radyoterapi 

RECIST  : Response Evaluation Criteria In Solid Tumors 

SPSS   : Statistical Package for Social Sciences 

UIAC   : Uluslararası Kansere KarĢı Birlik 

USG   : Ultrasonografi 

VKĠ   : Vücud Kitle Ġndeksi 

WHO   : Dünya Sağlık Örgütü 

5-FU   : 5-Florourasil 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



viii 
 

ġEKĠLLER 

ġekil 2.1. Midenin Arterleri    .........................................................5 

ġekil 2.2. Midenin Venleri    .........................................................6 

ġekil 2.3.T evresinin ġematik Gösterimi  ….............………......................…27 

ġekil 2.4. Mide Kanserinde Tedavi YaklaĢımı  ............................................….......40 

ġekil 4.1. ECOG PS’ nin PSK ve GSK  Verileri Ġçin Kaplan Meier Grafikleri.................... 58 

ġekil 4.2. Kilo Kaybına Göre, PSK ve GSK Verileri Ġçin Kaplan Meier Grafikleri..............59 

 
ġekil 4.3. Metastatik Organ Sayısına Göre, PSK ve GSK  Verileri Ġçin Kaplan Meier 

Grafikleri      ......................................................60 

ġekil 4.4. Periton Tutulumuna Göre, PSK ve GSK Ġçin Kaplan Meier Grafikleri.......61 

ġekil 4.5. Metastatik AĢamada Palyatif Gastrektomiye Göre, PSK ve GSK Ġçin Kaplan 

Meier Grafikleri      ..........................................61 

ġekil 4.6. Kemoterapi Sonrası Genel Yanıt Oranlarına Göre, PSK ve GSK Ġçin Kaplan Meier 

Grafikleri       ..........................................62 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



ix 
 

 

TABLOLAR 

Tablo 2.1. Mide Kanseri Risk Faktörleri  .......................................................13 

Tablo 2.2. Ailevi Mide Karsinomu Sendromları ve Tanı Kriterleri ……...............................19 

Tablo 2.3. Mide Kanserinde Semptomlar  .......................................................26 

Tablo 2.4. TNM Evreleme Sistemi   .......................................................28 

Tablo 2.5. Mide Kanserinde Japon Evreleme Sistemi  …….......…...................................30 

Tablo 2.6. Mide Kanserinde WHO Sınıflanması  ............………...............................34 

Tablo 2.7. NCCN Tarafından Önerilen Perioperatif KT Rejimleri.........................................44 

Tablo 4.1. Hastaların Demografik ve Histopatolojik Özelliklerine Göre Dağılımı (1)..........56 

Tablo 4.2. Hastaların Demografik ve Histopatolojik Özelliklerine Göre Dağılımı (2)..........57 

Tablo 4.3. Demografik ve Histopatolojik Özelliklerin PSK ve GSK Üzerine 

Etkilerinin KarĢılaĢtırmalı Değerlendirilmesi (1) ......................................................63 

Tablo 4.4. Demografik ve Histopatolojik Özelliklerin PSK ve GSK Üzerine 

Etkilerinin KarĢılaĢtırmalı Değerlendirilmesi (2) ......................................................64 

Tablo 4.5. Ġkili ve Üçlü Kombinasyon KT Rejimleri Sonrası GeliĢen Toksisitelerin 

KarĢılaĢtırılmalı Değerlendirilmesi   ......................................................66 

 

 

 

 



x 
 

 

 

 

ÖZET 

GĠRĠġ VE AMAÇ: Mide kanseri, tüm dünyada kansere bağlı ölümlerin en önemli 

nedenlerinden birisidir. Metastatik mide kanseri hastaları gerek demografik 

özellikleri, gerek ise de tümör yerleĢimi, histopatolojik karakteri ve tedaviye yanıt 

açısından heterojen bir grubu oluĢturmaktadır. ÇalıĢmada metastatik mide kanseri 

tanısı alan hastalarda progresyonsuz ve genel sağkalıma etki eden faktörleri 

değerlendirmeyi amaçladık. 

GEREÇ VE YÖNTEM: ÇalıĢmada 2010-2017 tarihleri arasında Sakarya 

Üniversitesi Eğitim ve AraĢtırma Hastanesi Tıbbi Onkoloji Bilimdalı’ nda takip 

edilen 18 yaĢ üzeri, histolojik olarak doğrulanmıĢ mide adenokarsinom tanısı almıĢ, 

Eastern Cooperative Oncology Group Performance Status (ECOG PS) 2 veya daha 

düĢük, en az bir ölçülebilir metastatik lezyonu olan, yeterli hematolojik, hepatik ve 

renal fonksiyonlara sahip, periferik nöropati anamnezi olmayan 199 hastanın tedavi 

ve takip verileri hasta dosyalarından elde edilerek retrospektif olarak değerlendirildi. 

ÇalıĢmada, cinsiyet, yaĢ, ECOG performans değerleri, kilo kaybı öyküsü, palyatif 

total gastrektomi öyküsü gibi demografik verilerin, tümörün histopatalojik 

özellikleri, primer tümör lokalizasyonu, tutulan organ sayısı gibi prognostik 

faktörlerin ve uygulanan kombinasyon KT rejimlerinin ve rejimler ile iliĢkili 

gözlenen grade 3-4 toksisitelerin,  medyan progresyonsuz sağkalım ve medyan genel 

sağkalım üzerine etkileri istatistiksel olarak değerlendirildi. 

BULGULAR: Bu hastalardan 142 (%71,4) ’si erkek, 57 (%28,6)’ si kadındı. 

Hastaların 77 (%38,7)’ sine ikili kombinasyon KT rejimi, 122 (%61,3)’ sine üçlü 

kombinasyon KT rejimi uygulandı. ECOG PS 0-1 olan, grade iyi-orta olan, periton 

tutulumu olmayan, palyatif gastrektomi yapılan ve Response Evaluation Criteria In 

Solid Tumors (RECIST) kriterlerine göre yanıt alınan hastaların medyan 

progresyonsuz sağkalım süreleri istatistiksel açıdan anlamlı derecede daha uzun 
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olarak saptandı. ECOG PS 0-1, kilo kaybı olmayan, tek organ tutulumu olan, periton 

tutulumu olmayan ve RECIST kriterlerine göre yanıt alınan hastaların medyan genel 

sağkalım süreleri de istatistiksel açıdan anlamlı derecede daha uzun saptandı.  Üçlü 

kombinasyon kemoterapi alan grupta febril nötropeni ve grade 3-4 bulantı insidansı 

istatistiksel açıdan anlamlı derecede daha fazla görüldü.  

 

SONUÇ: ÇalıĢmamızda sağkalım süresi üzerine etkili olan ECOG PS, kilo kaybı, 

tutulan organ türü ve sayısı gibi birçok faktör saptandı. Prognostif ve prediktif 

faktörlerin belirlenmesi ile gereksiz tedavilerin oluĢturabileceği maliyet artıĢı ve 

tedavi ile iliĢkili morbidite ve mortalite önlenebilirken, tedavilere yanıt verebileceği 

öngörülen hasta alt grupları belirlenebilmektedir. ÇalıĢmamız, her metastatik mide 

kanseri (MMK) tanısı alan hastaya aynı tedaviyi uygulamaktansa prognostik 

faktörler temelinde bireyselleĢtirilmiĢ yaklaĢımların önemini vurgulamak açısından 

dikkate değer niteliktedir. 

Anahtar kelimeler: Metastatik mide kanseri, progresyonsuz sağkalım, ortalama 

sağkalım, kemoterapi, toksisite 
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SUMMARY 

 

INTRODUCTION AND PURPOSE: Gastric cancer is one of the most important 

causes of cancer-related deaths in world. Metastatic gastric cancer (MGC) patients 

constitute a heterogeneous group in terms of their demographic characteristics, as 

well as tumor location, histopathologic character and treatment response. We aimed 

to evaluate the factors affecting overall survival without progression in patients who 

are determined metastatic gastric cancer in this study. 

MATERIALS AND METHODS: In this study the patients followed up in Sakarya 

University Training and Research Hospital Medical Oncology Degree between 2011-

2017,  treatment and follow-up data of 199 patients older than 18 years old,  ECOG 

PS 2 or less, at least one measurable metastatic lesion with a histologically confirmed 

gastric adenocarcinoma diagnosis with normal hepatic, hematological and renal 

functions without peripheral neuropathy anamnesis were retrospectively evaluated 

from patient files. Demographic data such as gender, age, Eastern Cooperative 

Oncology Group Performance Status (ECOG PS), weight loss story, palliative total 

gastrectomy story, prognostic factors such as tumor histopathologic features, primary 

tumor localization, number of organs involved, and grades 3-4 associated with the 

applied combination CT regimens and regimens toxicities, median progression-free 

survival and median overall survival were assessed statistically in the study. 

RESULTS: 142 (71.4%) patients in this research were male and 57 (28.6%)  

patients were female. 77 (38.7%) patients were treated with a double combination of 

CT regimen and 122 (61.3%) with a triple combination CT regimen. Patients whose 

median progression-free survival times and  ECOG PS of 0-1, grade good-moderate, 

no peritoneal involvement, palliative gastrectomy, and responded to Response 

Evaluation Criteria In Solid Tumors (RECIST) criteria were determined statistically 



xiii 
 

significantly longer. Patients whose median overall survival times ECOG PS 0-1, no 

weight loss, single organ involvement, no peritoneal involvement, and responded to 

RECIST criteria were also found statistically significantly higher. 

In triple combination chemotherapy group, it was seen that the incidence of febril 

neutropenia and grade 3-4 nausea was statistically significantly higher. 

 

CONCLUSION: In our study, many factors such as ECOG PS, weight loss, type 

and number of organs affected were found to be effective on survival. Determination 

of prognostic and predictive factors can prevent the cost increase and treatment-

related morbidity and mortality and also caused by unnecessary treatments, and the 

patient subgroups predicted to be able to respond to treatments can be determined. 

Our study is remarkable in terms of emphasizing the importance of individualized 

approaches based on prognostic factors in performing the same treatment for a 

patient who is diagnosed with any metastatic gastric cancer. 

 

Keywords: Metastatic gastric cancer, progression free survival,  mean survival, 

chemotherapy, toxicity 

 

 

  

 

 

 

 

 

 



1 
 

 

 

 

1. GĠRĠġ VE AMAÇ 

 

Günümüzde kanser, kiĢisel, toplumsal ve ekonomik kayıplara yol açan önemli bir 

halk sağlığı sorunudur. Mide kanseri ise tüm dünyada sık görülen ve toplum sağlığını 

tehdit eden önemli hastalıklar arasında yer almaktadır. GeliĢmiĢ batı ülkelerinde 

insidansı ve mortalitesi azalmıĢ olmakla birlikte, hala tüm dünyada görülme sıklığı 

açısından 4. sırada, kansere bağlı ölümlerde ise 2. sıradadır (Nagini 2012, Hu et al. 

2012).  Ülkemizde kansere bağlı ölümlerde erkeklerde 2. kadınlarda ise 3. sırada yer 

almaktadır (Yalçın 2009). 

Özellikle ilerleyen yaĢ ile birlikte insidansı artan mide kanseri, Japonya gibi toplum 

taramaları sık ve düzenli yapılan ülkelerde erken evrede teĢhis edilebilse de, batı 

ülkeleri ve özellikle geliĢmekte olan ülkelerde ise toplum taramalarının az ve yetersiz 

olması nedeniyle genellikle ileri evrelerde tanı almaktadır (Yalçın 2009). 

Etiyolojisinde genetik yatkınlıktan çevresel maruziyetlere, prekürsör mide 

lezyonlarından diyete kadar birçok faktör bulunan mide kanserinde, tek küratif tedavi 

seçeneği erken evre hastalıkta uygulanan cerrahi müdahaledir. Yapılan çalıĢmalarda 

5 yıllık sağkalım oranı ortalama erken evre tümörlerde  % 80’ lerde, locoregional 

tümörlerde % 50-60’ larda iken evre IV hastalıkta bu oran sadece % 5’ dir (Roder 

1993). Dünya da geniĢ kabul görmüĢ standart bir tedavisi bulunmayan metastatik 

mide kanserinde (MMK) yeni nesil ilaçlar ve tedavi modaliteleri geliĢtirilmeye 

çalıĢılmaktadır.  

MMK tedavisinde günümüzde kombinasyon kemoterapi (KT) rejimleri, palyatif 

giriĢimsel tedaviler, palyatif radyoterapi (RT) kullanılmaktadır. Bu tür tedavileri 

uygularken, her hastaya aynı tedavi seçeneklerini önermektense yaĢ, kilo kaybı, 
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performans durumu, tümörün histopatolojik özellikleri ve anatomik yerleĢimi gibi 

prognostik ve prediktif faktörleri gözönüne alarak, bireyselleĢtirilmiĢ tedavi 

seçeneklerinin uygulanması, hastalara uygulanacak gereksiz tedaviler ile 

oluĢabilecek zaman, maliyet kaybı önlenebileceği gibi, hastaların gereksiz yere 

tedaviye sekonder geliĢen ve bazen ölümle bile sonuçlanan toksisitelere maruz 

kalması önlenebilecektir. 

Bizde bu amaçla MMK tanısı almıĢ hastalarda prognostik faktörlerin progresyonsuz 

sağkalım ve genel sağkalım süresi üzerine etkilerini değerlendirmeyi amaçladık. 
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2. GENEL BĠLGĠLER 

 

2.1. MĠDENĠN EMBRĠYOLOJĠSĠ 

 

Midenin embriyojenik geliĢimi, pre-enteronun distal parçasından 4. haftanın 

ortalarında, küçük bir dilatasyonu olarak baĢlar. Bu yapı kısa sürede ventrodorsale 

doğru geniĢler. Bunu izleyen 2 hafta boyunca primitif midenin dorsal kenarı ventral 

kenarından daha hızlı büyüyerek curvatura ventriculi majoru oluĢturur. Mide geliĢip 

büyürken uzun ekseni etrafında, saat yönünde 90 derecelik bir dönüĢ yapar. Midenin 

ventral kenarı (curvatura minör) sağa, dorsal kenarı (curvatura majör) sola geçer. 

Rotasyondan önce midenin kranial ve kauda uçları orta hattadır. GeliĢmesi ve 

rotasyonu boyunca midenin kranial bölgesi sola ve biraz aĢağıya, kaudal bölgesi ise 

sağa ve yukarıya hareket eder. Rotasyondan sonra midenin uzun ekseni, gövdenin 

uzun eksenini enine keserek son durumunu alır (Williams et al. 1995, Larsen 1993, 

Moore KL and Persaud 1998). 

 

2.2. MĠDENĠN ANATOMĠSĠ  

 

2.2.1. Midenin Bölümleri 

Mide özofagus ile duodenum arasında bulunan proksimal ve distalde sfinkterler 

bulunan içi boĢ bir organ olup kardiya, fundus, korpus, antrum ve pilor olmak üzere 

beĢ bölgeye ayrılır. Proksimal kısmı oluĢturan kardiya ile özofagus komĢuluk 

halindedir. Ondan sonra geniĢleyen ve diafragmaya komĢu olan mide bölümü fundus 

olup, midenin proksimal kısmını oluĢturur. Özofagogastrik bileĢkeden geçirilen 

horizantal çizginin alt kısmında midenin korpusu baĢlayıp küçük korpus kısmını 

oluĢturur.  Visseral periton mide üzerinde iki yaprağa ayrılır. Ön yaprak abdominal 

özofagusu, kardiayı ve mide ön yüzünü, arka yaprak ise midenin arka yüzünü örter. 

Kardianın ve abdominal özofagusun arka kısmı ise peritonsuzdur (Skansadalakis 

2000).  
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2.2.2. Midenin Damarları ve Lenfatik Drenajı 

2.2.2.1. Arterleri: Mide kanlanması çok iyi bir organ olup ana kaynağı çölyak 

trunkus olan 4 farklı damardan beslenmektedir. Bu damarsal yapılar bir ağ Ģeklinde 

tüm mideyi beslerler ve submukozal alanda yaygın anastomoz yaparlar (Netter's 

Surgical Anatomy and Approaches 2017). Bu damarlardan herhangi biri tek baĢına 

tüm mideyi besleyebilmektedir, bu da cerrahi sonrasında anastomoz ve kalan 

midenin neden nekroza uğramadığını açıklamaktadır. 

2.2.2.1.1. Sol gastrik: Çölyak trunkusun ana dallarından biridir. Midenin en büyük 

arteri olup küçük kurvatur boyunca ilerler ve sağ gastrik arterle anastomoz yapar. 

2.2.2.1.2. Sağ gastrik: Common hepatik arterin ilk dalıdır. Bu da küçük kurvatur 

tarafını besler ve sol gastrik arterle birleĢir.  

2.2.2.1.3. Sağ gastroepiploik: Gastroduodenal arter, common hepatik arterin dalı 

olan gastroduodenal arterden ayrılır. Sağ gastroepiploik arter pilor ve antrum 

boyunca dallanarak ilerler ve sol gastroepiploik arterle birleĢir. Midenin büyük 

kurvatur tarafını beslerler. 

2.2.2.1.4. Sol gastroepiploik: Splenik arterin dalıdır. Pankreas kuyruğunun önünden, 

büyük kurvatura döner. Sağ gastroepiploik arterle birleĢir ve birlikte midenin büyük 

kurvatur tarafını beslerler. 

2.2.2.1.5. Kısa gastrik: Splenik arterin son kısmından çıkıp fundusun büyük 

kurvatur tarafını ve kardiayı beslerler. 
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ġekil 2.1. Midenin Arterleri (Netter's Surgical Anatomy and Approaches 2017) 

 

2.2.2.2. Venleri: Venler genellikle midenin arterlerine benzer dağılım gösterirler. 

Sağ ve sol gastrik ven, portal vene, sağ gastroepiploik ven süperior mezenterik vene, 

sol gastroepiploik ven ise splenik vene dökülür (Netter's Surgical Anatomy and 

Approaches 2017). 
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ġekil 2.2. Midenin Venleri (Netter's Surgical Anatomy and Approaches 2017) 

 

 

2.2.2.3. Lenfatikleri: Mide yaygın bir lenfatik akım drenajına sahiptir. Kardiya ve 

korpusun medyal yarısının lenfatikleri sol gastrik arter çevresinde bulunan lenf 

bezlerine, antrum ve pilorun küçük kurvatur kısmının lenfatikleri sağ gastrik arter 

çevresindeki lenf bezlerine, korpusun alt dıĢ yarısının lenfatikleri sağ gastroepiploik 

lenf bezlerine, korpusun üst kısmı ve fundusun lenf drenajı sol gastroepiploik lenf 

bezlerine olmaktadır. Bu dört grup lenf bezlerinin akımı sonuçta çölyak lenf 

bezlerinde toplanır. Bununla birlikte mide yaygın bir submukozal lenf ağına sahip 

olması sebebiyle midenin herhangi bir yerindeki bulunan kanser, hem mide 

duvarında tümörün daha uzağına direkt yayılabilir hem de midenin herhangi bir 

bölgesindeki lenf bezine metastaz yapabilir. Bu sebepten dolayı; mide kanserinin 

küratif bir lenf bezi diseksiyonunun yapılabilmesi için, lenf bezleri bölgeleri 

sınıflandırılmıĢ ve tarif edilmiĢtir. 
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2.2.2.3.1. Perigastrik lenf bezleri: Perigastrik lenf bezleri N1 grubu olarak 

adlandırılmaktadır. Bunlar Japon literatürüne göre 1' den 6' ya kadar olan lenf 

bezleridir. 

2.2.2.3.1.1. Sağ parakardial lenf bezleri (1. istasyon): Kardianın sağ tarafındaki 

lenf bezleridir. Sol gastrik arterin kardioözofagiyal dalının çıkıĢ yerinden özofagiyal 

hiatusa kadar olan bölgede bulunurlar. 

2.2.2.3.1.2. Sol parakardial lenf bezleri (2. istasyon): Kardianın sol tarafında 

bulunan ve inferior frenik arterin kardioözofagiyal dalı etrafında yerleĢen lenf 

bezleridir. 

2.2.2.3.1.3. Küçük kurvatur lenf bezleri (3. istasyon): Küçük kurvaturda bulunan, 

sol gastrik arterin mideye giden dalları ile sağ gastrik arterin mideye giden dalları 

çevresindeki lenf bezleridir. 

2.2.2.3.1.4. Büyük kurvatur lenf bezleri (4. istasyon):  Kısa gastrik damarlar, sol 

gastroepiploik arter ve sağ gastroepiploik arterin pilorik dalının distalinde kalan 

bölgede yerleĢik lenf bezleridir.  

2.2.2.3.1.5. Suprapilorik lenf bezleri (5. istasyon): Sağ gastrik arterin kökündeki ve 

mideye giden birinci dalı çevresindeki lenf bezleridir. 

2.2.2.3.1.6. Ġnfrapilorik lenf bezleri (6. istasyon): Pilorun büyük kurvatur tarafında 

sağ gastroepiploik arterin kökündeki ve pilorik dalı çevresindeki lenf bezleridir. 

2.2.2.3.2. Perivasküler lenf bezleri: Perivasküler lenf bezleri N2 grubu lenf bezleri 

olarak adlandırılmaktadır. Bunlar 7’den 11' e kadar olan lenf bezleridir. 

2.2.2.3.2.1. Sol gastrik arter lenf bezleri (7. istasyon):Sol gastrik arterin kökü ile 

kardioözofagiyal ve distal dallarını verdiği yer arasında olan lenf bezleridir. 

2.2.2.3.2.2. Hepatik arter lenf bezleri (8. istasyon): Ana hepatik arterin çıkıĢ yeri 

ile gastroduodenal dalını verdiği yer arasında kalan lenf bezleridir. 

2.2.2.3.2.3. Çölyak lenf bezleri (9. istasyon): Çölyak trunkusun üzerindeki tüm lenf 

bezleridir. 

2.2.2.3.2.4. Splenik hilus lenf bezleri (10. istasyon): Dalak hilusunda ki lenf 

bezleridir.  

2.2.2.3.2.5. Splenik arter lenf bezleri (11. istasyon): Splenik arter çevresindeki lenf 

bezleridir. Pankreas kuyruğunun sonuna kadar olan lenf bezleri bu gruba dâhildir. 
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2.2.2.3.3. Midenin diğer lenf bezleri: Perivasküler lenf bezlerinden daha ilerdeki 

lenf bezleridir. 12, 13, 14, 15 ve 16 no' lu lenf bezlerini kapsar. 

2.2.2.3.3.1. Hepatoduodenal ligament lenf bezleri (12. istasyon): Hepatoduodenal 

ligament içinde bulunan lenf bezleridir. Ligamentin solunda ve hepatik arterin sağ 

gastrik arteri verdiği kısmın yukarısında kalan lenf bezleri 12a, ligamentin sağ tarafı 

ve koledokun arkasında kalan lenf bezleri 12b ve portal venin arkasında kalan lenf 

bezleri 12p olarak adlandırılmaktadır. 

2.2.2.3.3.2. Retropankreatik lenf bezleri (13. istasyon): Pankreas baĢının arka 

yüzünde, üst ve alt pankreatikoduodenal arterler çevresindeki lenf bezleridir. 

2.2.2.3.3.3. Mezenterik kök lenf bezleri (14. istasyon): Mezenterik ven 

çevresindeki ve süperior mezenterik arter kökü çevresindeki lenf bezleridir. 

2.2.2.3.3.4. Middle kolik arter lenf bezleri (15. istasyon): Transvers mezokolon 

içindeki lenf bezleridir. Bu lenf bezlerini çıkarmak için transvers kolon rezeksiyonu 

gerekir. 

2.2.2.3.3.5. Paraaortik lenf bezleri (16. istasyon): Paraaortik lenf bezleri abdominal 

aortun çevresinde ve yukarıda aortik hiatus, sağ tarafta vena kava, sol tarafta 

spermatik (ovaryian) ven ve en altta aortik bifürkasyon arasında kalan bölgede 

yerleĢik lenf bezleridir. Hiatus çevresindeki paraaortik lenf bezleri (16a1), çölyak 

arter ile sol renal ven arasındaki paraaortik lenf bezleri (16a2), sol renal ven ile 

inferior mezenterik arter arasındaki paraaortik lenf bezleri (16b1) ve inferior 

mezenterik arter ile aortik bifürkasyon arasındaki paraaortik lenf bezleri (16b2) 

olarak adlandırılmaktadır. 

2.2.3. Midenin Duvar Yapısı 

Midenin duvar yapısı tümör hastalarında evreleme ve ortalama yaĢam süresi 

hakkında bizi önemli bilgiler vermektedir. Dört tabakadan oluĢan bu yapıda, içten 

dıĢa doğru mukoza, submukoza, muskularis propiaya ve seroza bulunur. 

 

2.3. MĠDE KANSERĠNĠN TARĠHÇESĠ  

 

Mide kanserinin tarihçesi M.Ö. 1600 yıllara, Ebers yazıtlarına kadar uzanmasına 

rağmen lümeni geniĢ bir organ olması ve semptomlarının ileri evreye ulaĢıncaya 

kadar fark edilememesi sebebiyle mide kanserindeki tanı, tedavisinde bilimsel 
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ilerlemeler gecikmiĢtir. Mide kanseri ile ilgili diğer bir tanımlamaya da M.S. 11. 

yüzyıla ait olan Ġbn-i Sina tıp ansiklopedisinde rastlanmaktadır (Mihmanlı 2004). 

Padua Üniversitesi anatomi profesörü Giovanni Battista Morgagni 1761 yılında 

yaptığı mide kanserli hastaların otopsi sonuçlarını yayınlamıĢtır. 

Mide kanseri ile ilgili ilk ciddi ve kayda değer bilgiler 1835 yılında Dr. Cruveilhier, 

midenin selim ve habis ülserlerinin tanımlaması ile ortaya çıkmıĢtır. 1839 yılında 

Bayle mide tümörleri ile ilgili kitap yayınlayarak olgularda klinik tabloyu tarif etmiĢ 

ve yeni bir döneme adım atılmıĢtır (Mihmanlı 2004). 

1879 yılında Fransız cerrah Jules Emile Pean mide kanseri tedavisi için ilk mide 

rezeksiyonu yapmıĢtır. Fakat hasta postoperatif beĢinci günde ölmüĢtür. Bu 

rezeksiyon denemesini takiben 1880 yılında bu sefer Ludwig R. Von Rydgier ikinci 

kez mide rezeksiyonu denemiĢ fakat bu mide kanserli hasta da ameliyat gecesi 

ölmüĢtür. Ġlk baĢarıyla sonuçlanan mide kanseri ameliyatı 22 Ocak 1881 günü 

Viyanalı cerrah Theodor Billroth tarafından subtotal rezeksiyon ve 

gastroduodenostomi yapılarak gerçekleĢtirilmiĢtir. Billroth anastomozu daha sonra 

gastrojejenostomi Ģeklinde de yaparak 14 yılda 257 vaka sayısına ulaĢmıĢ olup, 

operasyon mortalitesinin %54 olduğu belirtilmiĢtir (Haberkant 1896). 

Billroth’ un yaptığı ameliyat teknikleri literatüre geçmiĢ olup hala birçok merkez 

tarafından mide kanseri hastalarına uygulanmaya devam etmektedir (Mihmanlı 

2004).  

Aynı yıllarda Connor tarafından ilk total gastrektomi yapılmıĢ olup hasta operasyon 

esnasında ölmüĢtür. Ġlk baĢarılı total gastrektomi 15 yıl sonra Zürihli cerrah Kari 

Schlatter tarafından gerçekleĢtirildi (Mihmanlı 2004). 

Ülkemizde mide kanseri için yapılan gastrektomi ile ilgili ilk sonuçlar M. Kemal Öke 

(1925) tarafından yayınlamıĢ olup, daha sonra Dr. Burhanettin Toker (1930), Dr. 

Cafer Kankat (1937), Dr. Kazım Ġsmail Gürkan (1941), Dr. Bedii Gorbon (1951) 

kendi gastrektomi vakalarını litaratüre sunarak mide cerrahisinin geliĢimine katkıda 

bulunmuĢlardır. 

Mide kanseri için ilk makroskopik sınıflama Borrman (1926) tarafından yapılmıĢ 

olup bu sınıflama halen kullanılmaktadır 
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1967 yılında Uluslararası Kansere KarĢı Birlik (UIAC) tarafından TNM evreleme 

sistemi kabul edildi. YaklaĢık 30 yıllık kullanımdan sonra 1997 yılında revizyona 

tabi tutulan TNM evreleme sistemi son olarak 2010 yılında tekrar revize edildi. 

Mide kanserinde geliĢmeler devam etmekle birlikte 1984 yılında Japon 

gastroenterolog Tada T1N0 mide kanserine ilk endoskopik mukozal rezeksiyonu 

uyguladı. Bu iĢlem cerrahi rezeksiyona eĢdeğer sağkalım sağlamıĢtır (Asencio 1994, 

Kitano et al. 1994). 

Yine son yıllarda erken evre mide kanserlerinde laparoskopik wedge rezeksiyonlar 

baĢarıyla uygulanmıĢ olup ileri evre mide kanserlerinde de laparoskopik cerrahi hatta 

robotik cerrahi uygulanmaya baĢlamıĢtır. Bunun yanı sıra geliĢen KT ve yeni 

ilaçlarla da kanser kontrol altına alınmaya çalıĢılmakta ve survey uzatılmaya 

çalıĢılmaktadır. 

 

2.4. EPĠDEMĠYOLOJĠ VE ĠNSĠDANS 

 

Mide kanseri dünya genelinde sık görülen ve toplum sağlığını tehdit eden önemli 

hastalıklar arasında yer almaktadır. Mide kanseri 2011 verilerine göre dünya 

genelinde; akciğer, meme ve kolorektal kanserlerden sonra 4. sırada yer almaktadır. 

Özellikle bazı bölgelerde belirgin Ģekilde azalmıĢ olmasına rağmen hala tüm 

dünyada kansere bağlı ölümlerin %8’ ini oluĢturmaktadır ve 2. sıradaki yerini 

korumaktadır (Jemal 2011). Mide kanserinin 5 yıllık sağkalımı, çoğu ülkede % 30 

altındadır (Brenner 2009). Mide kanseri erkeklerde kadınlara göre 2 kat daha fazla 

görülmektedir (Jemal 2011). 

Mide kanseri tüm dünyada sık görülmesine rağmen insidansı ve mortalitesi dünyanın 

farklı coğrafi bölgelerinde, sosyoekonomik duruma ve etnik gruplara bağlı olarak 

değiĢiklik göstermektedir. Mide kanseri insidansı Güneydoğu Asya baĢta olmak 

üzere özellikle Japonya ve Doğu Avrupada en yüksektir. Kuzey Amerika ve Afrika 

en düĢük insidans rapor edilen bölgeler olmuĢtur (Parkin 2005, Jemal 2011). Mide 

kanseri endüstrileĢmiĢ ülkelerden çok geliĢmekte olan ülkelerin problemidir. Mide 

kanserinin üçte ikisine yakını geliĢmekte olan ülkelerden rapor edilmektedir (Parkin 

2005). Bu dağılama rağmen son yılarda ABD' de 25-39 yaĢ arasında insidans %60 

oranında artmıĢ iken Japonya’ nın uyguladığı tarama programları ile mortalite 
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devamlı düĢmektedir (Anderson 2010, Graham and Asaka 2010). Mide kanserinin 

coğrafi dağılımı sadece etnik farklılıklarla açıklanamaz. Mide kanseri insidansı az 

olan bir bölgeden insidansının çok olduğu bir bölgeye göç eden bireylerde mide 

kanseri görülme sıklığının bulunduğu bölgeye uyum sağlaması mide kanseri üzerinde 

çevresel faktörlerin de önemli rol oynadığını gösterilmiĢtir (Stadtlander and 

Waterbor 1999, McMichael 1980).  Japonya’ da bireylerin batı tarzında yemeyi 

benimsemesi ile ikinci kuĢak Japonlarda mide kanseri görülme sıklığında düĢüĢ 

rastlanmıĢtır. Bu gibi çalıĢma ve araĢtırmalar çevresel etkenlerin mide kanserinin 

etyoloji ve patofizyolojisinde etken olduğunu göstermektedir (Kamineni 1999). 

Mide kanseri distal ve proksimal kesimlerden geliĢebilmektedir.  YaĢlılarda daha çok 

distal yerleĢimli tümörler görülürken, gençlerde proksimal yerleĢimli tümörler 

görülmektedir (Wilkinson et al, 2008). Distal kanserler özellikle diyet ve 

helicobacter pylori (HP) bağlı daha çok geliĢmekte olan ülkelerde, siyahi ırkta ve 

düĢük sosyoekonomik düzeyli gruplarda görülmektedir. Proksimal mide ve 

özofagogastrik bileĢke adenokarsinomları geliĢmiĢ ülkelerde, beyaz ırkta ve yüksek 

sosyoekonomik düzeyli gruplarda daha sık görülmektedir. Son yıllarda tüm dünyada 

özellikle Avrupa’ da kardiya dıĢı mide kanserlerinin görülme sıklığında düĢüĢ 

izlenmektedir. Buna karĢın ölüm oranlarında aynı miktarda düĢüĢ gerçekleĢmemiĢtir. 

GeliĢmiĢ ülkelerde özellikle 21. yüzyılın baĢlarıyla birlikte kardiya ve alt özofagus 

tümörleri artıĢ göstermektedir. Bu değiĢimin en olası nedeni olarak da HP 

eradikasyonu olduğu bildirilmiĢtir (Wagner et al, 2010). Kardiya ve alt özefagus 

tümörlerinde artıĢ sebebinin obezite ve reflü özofajit olduğu düĢünülmektedir (Yalcin 

2009). 

Türkiye’ deki mide kanseri insidansı yüksek insidansların görüldüğü Doğu ülkeleri 

ile düĢük insidansların görüldüğü Batı ülkeleri arasındadır. Ülkemizde yapılan bir 

çalıĢmanın verilerine göre Türkiye’ de ikinci sıklıkta görülen kanser türü olmakla 

birlikte Sağlık Bakanlığı’ nın kanser istatistiklerine göre; Türkiye’ de en sık görülen 

beĢinci (9.92/100.000) kanser türüdür (Yalcın at al, 2006). Mide kanseri görülme 

insidanslarına göre erkeklerde 12.9/100.000 ile beĢinci sırada, kadınlarda 

6.8/100.000 ile beĢinci sırada görülen kanser türüdür (Alacalı 2012). Türkiye’ de 

mide kanserinden mortalite kadınlarda 2.5/100.000,  erkeklerde ise 4.3/100.000’ tür 

(ġengelen 2002). Bu oranlarla birlikte mide kanseri, kansere bağlı ölümlerde 
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ülkemizde erkeklerde 2. kadınlarda ise 3. sırada yer almaktadır (Yalcin 2009). 

Türkiye’ de mide kanseri tanı yaĢı ortalaması 56’ dır. Mide kanseri, iç anadolu, 

kuzeydoğu ve doğuda diğer bölgelere oranla daha sık görülmektedir. Birçok 

çalıĢmada bu farklılığın sebebi olarak diyet öne çıkmıĢtır. Ayrıca HP gastriti ve 

intestinal metaplazi oranı doğu bölgelerimizde batı bölgelerimize göre daha yüksek 

bulunmuĢtur (Yalcın at al, 2006). Türkiye’ de mide kardiya tümörleri tüm mide 

kanserlerinin %15’ ten azını oluĢturmaktadır. Erken mide kanseri tüm mide 

kanserleri içerinde %2,6- %3,6 oranındadır ve Japonya (%46-%50), Britanya (%18) 

ve Kore (%16,4)  dâhil diğer dünya ülkeleriyle karĢılaĢtırıldığında Türkiye’ de 

saptanma imkânı düĢüktür (Yalcin 2009). 

 

2.5. MĠDE KANSERĠNDE RĠSK FAKTÖRLERĠ 

 

Lauren’in  (1965) diffüz ve intestinal mide adenokarsinomlarını tanımlaması ile mide 

kanserinin etiyolojisi ve oluĢum mekanizmaları daha iyi anlaĢılmaya baĢlanmıĢtır. 

Dünya genelinde daha sık olan, yaĢlı popülasyonda, erkeklerde daha sık gözlenen 

intestinal varyantın etiyolojisinde çevresel faktörlerin rol aldığı düĢünülmektedir. 

Daha az görülen diffüz tip ise kadınlarda daha sık olup, genç yaĢta ve mide 

proksimalinde daha sık görülür ve prekanseröz bir lezyon temelinde oluĢmaz. Ailesel 

iliĢki fazla olan bu varyantın oluĢumunda genetik faktörlerin etkili olduğu 

öngörülmektedir (Aird et al, 1953). Mide kanseri etiyolojisindeki risk faktörleri 

çevresel, genetik ve prekörsör lezyonlar olarak gruplanabilir. (Tablo 2.1)( Crew and 

Neugut 2006). 
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Tablo 2.1. Mide Kanseri Risk Faktörleri (Crew and Neugut 2006) 

1-ÇEVRESEL FAKTÖRLER 

 Diyet 

 Mesleki Maruziyet 

 Sigara 

 H. Pylori  

 EBV  

 Radyasyon 

 Gastrik Cerrahi Operasyon  

 Obezite 

 Gastroözafagial reflü  

 Alkol 

2-GENETİK FAKTÖRLER 

 A Kan Grubu  

 I. Derece Akrabalarda Bilinen Mide 

Kanseri Öyküsü 

 Ailesel Gastrik Kanserler 

 Herediter Non Polipozis Kolon 

Kanserleri 

 Familyal Adenomatöz Polipozis  

Sendromu 

 Li-Fraumeni Sendromu 

 BRCA 1 Ve BRCA 2 Mutasyonları 

3- PREKÜRSÖR FAKTÖRLER 

 Adanomatöz gastrik polipler 

 Pernisiyöz Anemi 

 Kronik atrofik gastrit 

 Displaziler 

 İntestinal metaplazi 

 Menetrier hastalığı  

 Barrett özafagus 

 Hamartomlar 

 Kronik gastrik ülser 
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2.5.1. Çevresel Faktörler  

2.5.1.1. Diyet: Mide kanseri etiyolojisinde diyetin rolünü anlamak için birçok gıda 

ve insanların diyet alıĢkanlıkları incelenmiĢ, kansere neden olan ve koruyucu etkileri 

olan birçok gıda bulunmuĢtur.  

Dünya genelinde yapılan birçok çalıĢma ve araĢtırma sonucunda mide kanseri 

açısından yüksek riskli olan ülkelerde, bireylerin niĢastadan zengin, proteinden fakir 

beslenme alıĢkanlıklarının olduğu saptanmıĢtır. Bu diyet biçimi mide asidini katalize 

edip nötralizasyonuna engel olup mide mukozasında mekanik hasara neden 

olmaktadır (Nagini 2012). 

Mide kanseri oluĢumunda risk faktörü olduğu ispatlanan diğer bir faktör de diyet 

içinde yüksek miktarda tuz bulunmasıdır. AĢırı tuzlanmıĢ balık, tütsülenmiĢ et, 

tuzlanmıĢ sebzeler, yiyeceklerle aĢırı tuz alımı ile mide kanseri oluĢumu yakın iliĢkili 

olduğu, geleneksel olarak hazırlanmıĢ et, balık, turĢu ve bizzat tuzun kendisinin mide 

kanseri geliĢme riskini %50-80 oranında arttırdığı çalıĢmalarda gösterilmiĢtir (Palli 

2000, Ji B et al. 1998). Bunun yanı sıra Charnley ve Tannenbaum’un (1985) 

hayvanlar üzerinde yaptığı deneyde; tuzun direkt mide mukozasına zarar vererek 

karsinogeneze duyarlılığı arttırdığı gösterilmiĢtir.  Diyetle alınan yüksek miktardaki 

tuzun, HP infeksiyonu bulunan bireylerde ve deneysel olarak yapılan hayvan 

modellerinde; atrofik gastrit geliĢme oranını arttırdığı, N-nitrozo bileĢikleri (NNC) 

içeren gıdaların mutajenik etkilerini potansiyelize ettiği ortaya konmuĢtur (Otani et 

al, 1998). Yiyecekleri tuzlayarak korumak yerine soğutucularda saklama 

yöntemlerinin rutin kullanıma girmesi, yıl boyu taze sebze ve meyveye ulaĢma 

olanakların artması ve toplumun bilinçlendirilerek diyetteki tuzun azaltılması, mide 

kanseri riskindeki azalmadan sorumlu etkenler arasında gösterilmektedir (Akbayır 

2004). 

Yine yapılan çalıĢmalarda nitrit ve nitrat ürünlerinin mide kanseri etiyolojisinde rol 

aldığı gösterilmiĢtir. Nitrat; lahana, havuç, kereviz, turp, pancar, ıspanak gibi 

sebzelerin yanı sıra konserve, kurutulmuĢ tahıl ve gıda koruyucu olan birçok besin 

ürününde bulunmaktadır. Bu nitrat kaynağı gıdalarda bulunan diyetsel nitrat, mide 

asidi tarafından karsinojenik NNC’ ye çevrilmekte böylece mide kanseri riski 

artmaktadır (Liu and Russell 2008). 
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Diyetin yanı sıra piĢirme yöntemleri de mide kanseri oluĢumunda yüksek mide 

kanseri riski ile iliĢkilendirilmiĢtir. Izgara, kızartma, fazla ısıtma, kabartma gibi 

piĢirme yöntemleri ve güneĢte kurutma, tuzlama, salamura ve tütsüleme gibi 

yöntemler NNC formasyonunu arttırmaktadır. Bu yolla kanser riskini arttırdığı 

ortaya konmuĢtur (Wogan 2004) . 

Mide, karaciğer ve böbrek kanseri riskinin arttıran bir diğer kanserojen madde olan 

aflatoksin; küflenmiĢ kabuklu yemiĢlerde, küf mantarlarında, buğdaygiller ve 

çekirdek tohumlarında bol miktarda bulunmaktadır. Bu kanserojen madde 

oluĢumunu engellemek için gıdaların kuru ve kapalı ortamlarda depolanması 

gerekmektedir (Akbayır 2004). 

Soya; içinde bol miktarda antioksidan bulunan bir gıdadır. Soya içeren gıdalardan 

fermente olmayanlarının (soya sütü, soya fasulyesi, soya tohumu) mide kanseri 

geliĢimine karĢı mukoza koruyucu olduğu, fermente olanlarının (soya sosu, fermente 

soya fasulyesi) ise içerdiği yüksek miktarda tuz nedeniyle kanser geliĢme riskini 

arttırdığı düĢünülmektedir (Wu 2006). 

Sebze ve meyve tüketiminin mide kanserine karĢı koruyucu etkisi olduğu 

bilinmektedir.  Bu etkiyi sebze ve meyvelerde bol miktarlarda bulunan karotenoidler, 

C ve E vitaminleri ve polifenollerin antioksidan özelliği ile sağlamaktadır (Akbayır 

2004). Yapılan çalıĢmalarda bol miktarda sebze-meyve tüketenlerde, az tüketenlere 

oranla mide kanseri riskinde % 30-40’ lara varan azalma olduğu ortaya konmuĢtur 

(Lunet et al, 2007). Tahıl liflerinin ise özellikle diffüz tip mide kanserlerine karĢı 

güçlü bir koruyucu etkiye sahip olduğu prospektif bir çalıĢmayla gösterilmiĢtir 

(Mendez et al, 2007). 

Mide kanseri etiyolojisindeki etkenler için Türkiye’de yapılmıĢ olan bir vaka-kontrol 

çalıĢmasında turĢu ve peynir gibi tuzlu gıdalar, soslar ve yüksek ısıda piĢmiĢ 

yemeklerin fazla tüketilmesinin mide kanseri riskini arttırdığı belirtilmiĢtir (Yassibas 

2012).  

2.5.1.2. Helicobacter pylori: HP gram (-) mikroaerofilik spiral bir basildir. 1994 

yılında HP Dünya Sağlık Örgütü (WHO) tarafından özellikle intestinal tip olmak 

üzere mide kanseri geliĢimine neden olan karsinojenik bir bakteri olduğunu kabul 

etmiĢtir (Neubauer et al 1997). HP, içerdiği üreaz enzimi ile üreden amonyak 

üretmektedir. OluĢan amonyak da midede hücre çoğalmasını uyarıp ve mutajen etki 
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oluĢturmaktadır. Yine HP oluĢturduğu inflamasyon sonucunda mide mukozasına 

gelen savunma sistemi elemanlarının salgıladıkları serbest oksijen radikallerinin 

mutasyonuna neden olabilmektedir. Yapılan bir araĢtırmada 10 yıldan fazla HP 

pozitif olan bireylerin %5’ inde mide kanseri geliĢtiği gösterilmiĢtir (Uemura et al, 

2001). Mide kardia bölgesi dıĢındaki gastrik karsinomların kronik inflamasyon ile 

iliĢkili olduğu düĢünülmektedir (Uemura et al. 2001, Eslick et al. 1999).  

Mide kanseri ile HP arasındaki iliĢkiyi ortaya koymak için yapılan diğer bir 

araĢtırmada, sigara, yaĢ, cinsiyet, diyet ve diğer birçok faktör ile HP arasında iliĢki 

olduğu, kanser etiyolojisinde birlikte rol aldıkları ortaya konmuĢtur (Naja et al, 

2010). Avrupa’ daki 11 ülkeyi, ABD’ yi ve Japonya’ yı da kapsayan uluslararası 

yapılan ortak bir çalıĢmada HP bulaĢmıĢ nüfus ile eradike edilmiĢ bir nüfus 

karĢılaĢtırıldığında HP gastriti olan toplumlarda mide kanseri riski altı kat yüksek 

bulunmuĢtur (Lancet 1993). Japonya’ da 1526 hasta üzerinde HP ve mide kanseri 

arasındaki iliĢkiyi ortaya koymak için yapılan diğer bir geniĢ çaplı araĢtırmada 

hastalara yapılan endoskopik biyopsi sonucunda 1246 hastada HP (+) saptanmıĢ tüm 

hastaların 7.8 yıllık ortalama takiplerinde enfekte olan 36 hastada mide kanseri 

(yüzde 2.9) geliĢtiği görülmüĢtür. HP(-) olan hastalarda ise mide kanseri geliĢimi 

görülmemiĢtir (Uemura et al, 2001). Türkiye’de yapılmıĢ olan bir çalıĢmada HP 

insidansı %81,8 olarak bulunmuĢtur (Yassibas 2012). 

2.5.1.3. Epstein Barr virüsü: Dünyada mide kanseri tanısı konulan bireylerin %5-

10 oranında EBV antikoru saptanması dikkat çekmiĢtir (Iizasa et al, 2012). Levine ve 

ark. (1995), EBV ile mide adenokarsinomları arasında iliĢkiyi araĢtırmıĢ EBV (+) 

olan sağlıklı kiĢilerin (-) olanlara oranla mide kanserine yakalanma riskini 4 kat fazla 

bulmuĢlardır. Mide kanseri olan kiĢilerde EBV iliĢkili birçok gen tanımlanmıĢ 

olmasına rağmen HP’ nin aksine mide karsinogenezindeki rolleri açıklığa 

kavuĢturulamamıĢtır (Koriyama et al, 2004). 

2.5.1.4. Radyasyon maruziyeti: Tedavi amaçlı da olsa radyasyonun kanserojen 

etkisi olduğu bilinmektedir. Yapılan bir araĢtırmada Hodgkin hastalığı nedeniyle RT 

alan insanlarda 12-14 yıl sonra mide kanseri geliĢtiği bildirilmiĢtir (Sobin 2002). 

2.5.1.5. Sigara: Sigara kullanımının mide kanseri etiyolojisinde rol aldığını belirten 

birçok çalıĢma mevcut olup, midede prostoglandin sentezini azaltarak mukoza 

bütünlüğünü bozduğu bilinmektedir (McCready et al, 1985). Sigaranın mukoza 
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üzerine yaptığı bu etki ile midede gastrik ülser ve intestinal metaplaziye sebep 

olarak, kanser için prekürsör lezyonları indüklediği bilinmektedir. (Nagini 2012).  

The European Prospective Investigation into Cancer and Nutrition projesinde yapılan 

araĢtırmada sigara ve maruz kalınan tütün miktarının süresi ve dozuna bağlı anlamlı 

bir iliĢki olduğunu göstermiĢtir (Nagini 2012). Toplam 42 çalıĢmayı içeren bir meta-

analiz sonucunda erkeklerde daha fazla olmak üzere riskin 1.53 kat arttığı 

gösterilmiĢtir (Fox et al, 1995). 

2.5.1.6. Mesleki maruziyet: Mide kanseri insidansı bazı iĢ ve meslek kollarında 

yüksek çıkmaktadır. Kömür, petrol, boya sanayi, metal endüstrisi, asbest ile ilgili iĢ 

gruplarında çalıĢanlarda karsinojene maruz kalmaya bağlı olarak çalıĢmalarda mide 

kanseri geliĢme oranı yüksek çıkmaktadır  (Allum et al. 1989, Gürel 1999, Xu et al. 

1992). Bunun yanı sıra aĢçılık, marangozluk gibi, toz ve yüksek sıcaklığa maruz 

kalan meslek gruplarında da diffüz tip mide kanseri geliĢme riski yapılan 

çalıĢmalarda anlamlı düzeyde yüksek bulunmuĢtur.  

2.5.1.7. GeçirilmiĢ mide cerrahisi: Proton pompa inhibitörlerin kullanıma 

girmesinden önce benign nedenlerle yapılan mide cerrahisinden 15-20 yıl gibi bir 

süre sonra mide kanseri açısından artan bir risk mevcuttur. Bu risk cerrahi geçiren 

grupta beĢ kat artmaktadır (Mercer et al, 2008). Tersmette ve ark. (1999) yaptığı 

çalıĢmada geçirilmiĢ cerrahinin kanser riskini 1,5-3,0 kat arttırdığını bildiriler. Yine 

aynı çalıĢmada Billroth 2 (gastrojejunostomi) prosedürü uygulan hastalarda, Billroth 

1 (gastroduodenostomi) prosedürüne göre daha fazla risk taĢıdığı görülmüĢtür. 

Yapılan araĢtırmalarda kesin olarak ortaya konulamasa da safranın Billroth 2’ de 

mideye reflüsüne bağlı olarak mide kanseri riskini arttırdığı düĢünülmektedir. 

2.5.1.8. Alkol: Mide için irritan bir madde olan alkol gastrik kanser için risk faktörü 

olarak kabul edilmektedir (Nagini 2012). Kore’ de Sung ve arkadaĢlarının 2007 

yılında yaptığı ve yine ülkemizde YassıbaĢ ve arkadaĢlarının 2012 yılında yaptığı 

çalıĢmada alkol alımı ile mide kanseri arasında bir iliĢki bulunamamıĢ fakat ağır 

sigara ve alkol içiciliğinin risk faktörü olabileceği belirtilmiĢtir. Bunun yanı sıra orta 

düzey alkol alımı ile mide kanseri arasında iliĢki olmadığını belirten 2012 yılında 

yayınlanmıĢ bir meta-analiz mevcuttur (Tramacere et al, 2012). 

2.5.1.9. Obezite ve gastroözofageal reflü: ArtmıĢ vücut kitle indeksinin (VKI) bazı 

adenokarsinomların oluĢumunda risk faktörü olduğunu bildiren çalıĢmalar mevcuttur 
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(Hyung et al, 2002). Ġsveç’ te yapılan bir araĢtırmada VKI yüksek olan bireylerde 

artan GÖR sıklığı ve Barrett’s özofagusla birlikte proksimal mide yerleĢimli kanser 

riskinin 2-3 kat arttığı saptanmıĢ olup, distal tümör yerleĢim oranında bir artıĢ 

saptanmadığı gösterilmiĢtir (Crew and Neugh 2006). Yine 9492 mide kanseri 

vakasını inceleyen bir meta-analizde VKI 25’ ten büyük olması ile mide kanseri 

görülme arasında anlamlı düzeyde artıĢ saptanmıĢ olup artan VKI oranları ile mide 

kanseri görülme oranlarının doğru orantılı olarak arttığı saptanmıĢtır (Yang et al, 

2009). 

2.5.2. Genetik Faktörler 

Mide kanseri tanısı konulan olguların yaklaĢık %10-20’ si ailevi yatkınlık gösterir 

(Van der Post et al, 2016). Buna karĢın, yaklaĢık %1-3’ ü tanımlanmıĢ genetik tümör 

predispozisyon sendromları ile açıklanabilir (Van der Post et al. 2015, Oliveira et al. 

2015). Li-Fraumeni, Lynch, Peutz-Jeghers, BRCA1 ve BRCA2 germline 

mutasyonları, MUTYH iliĢkili adenomatöz polipozis, familyal adenamatöz polipozis 

(FAP), Cowden sendromları olan ailelerde, intestinal tip mide kanseri insidansı, 

genel topluma göre artmıĢ olduğu gösterilmiĢtir (Van der Post et al. 2015, Setia et al. 

2015).  Ailevi mide karsinomları konusunda birçok çalıĢma yapılmaktadır. 

A kan grubunda diğer majör kan gruplarına göre % 20 daha fazla mide kanserine 

rastlandığı saptanmıĢtır. Bu iliĢkinin kan grubu antijeninin direkt kendisi ile değil o 

antijenlerle iliĢkili genler aracılığıyla olduğu düĢünülmektedir (Van der Post et al, 

2015). 
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Tablo 2.2. Ailevi mide karsinomu sendromları ve tanı kriterleri(Oliveira et al,2015) 

Antite Tanı Kriterleri, Klinik Tanı Kriterleri, Genetik Not 

MPPS 

 

1. Kolonik veya duodenal polipozis 

olmaksızın mide korpus ve 

fundusuna sınırlı poliplerin 

bulunması 

2. Probandda bu poliplerin sayısının 

>100 olması VEYA birinci 

dereceden bir yakınında >30 adet 

proksimal mide polibi olması 

3. Bu poliplerin büyük kısmının fundik 

bez polibi olması (bazılarında 

displazi de görülür) VEYA ailede 

displazili fundik bez polibi veya 

mide karsinomu hikâyesi bulunması 

4. Otozomal dominant kalıtım 

 

APC geni 

promoter’ında germline 

mutasyon, otozomal 

dominant. 

 

APC, MUTYH, CDH1, 

SMAD4, BMPR1A, 

STK11, PTEN 

kodlanan alanlarında 

mutasyon olmaması. 

 

FAP varyantı. 

Hastanın uzun 

süreli PPI 

kullanımı 

olmadığından 

emin olun 

AIMK 

 

1. Biri 50 yaĢından önce tanı almıĢ en 

az iki birinci/ikinci dereceden 

akrabada intestinal tip mide kanseri 

VEYA 

2. Tanı yaĢına bakılmaksızın, üç veya 

daha fazla akrabada intestinal tip 

mide kanseri tanısı 

 

Bilinmiyor 

 

HDMK 

 

1. Ailede yaĢtan bağımsız olarak biri 

diffüz iki mide karsinomu bulunması 

2. 40 yaĢ öncesi bir diffüz mide 

karsinomu tanısı 

3. Ailede /kiĢide diffüz mide kanseri ve 

lobüler meme karsinomu hikâyesi 

(tanılardan biri 50 yaĢ öncesinde 

koyulmuĢ) 

 

 

CDH1 germline 

mutasyonları 

 

CTNNA1 germline 

mutasyonları 

 

MAP3K6 germline 

mutasyonları 

 

MPPS: Midenin proksimal polipozisi sendromu. AIMK: Ailevi intestinal tip mide kanseri. HDMK: Herediter diffüz mide kanseri. FAP: 

Familyal adenomatöz polipozis. 
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2.5.3. Prekürsör Faktörler  

2.5.3.1. Kronik atrofik gastrit: Kronik atrofik gastrit prekanseröz lezyon 

oluĢumunun ilk basamağı olan normal bez yapısının kaybolmasıyla son bulan kronik 

inflamatuvar sürecinin sonucudur (Correa and Piazuelo, 2012). Kronik inflamasyona 

maruz kalan pariyetal ve esas hücrelerin kaybı ile karakterize, diffüz glandüler epitel 

kaybının görüldüğü bir patolojidir (Yakirevich and Resnick, 2013). En sık sebebi HP 

enfeksiyonu ve otoimmün gastrittir. OluĢan hücre kaybı sonucu, gastrik salgılanma 

fonksiyonları azalıp lümen içi hipoklorhidri olur. Sonuçta gastrik ph artar. Artan ph 

sonucunda midede bakteriyel kolonizasyon olmakta ve bakteriyel nitrat redüktaz 

enzimi nedeni ile genotoksik nitrozaminler ortaya çıkarak uzun vadede kanser riski 

olmaktadır. OluĢan atrofinin derecesi ve yayılımı bu riski arttırmaktadır.  

2.5.3.2. Ġntestinal metaplazi: Kronik gastrit zemininde uzayan inflamasyon 

metastatik epitel oluĢumuyla sonuçlanır. Metaplazi midede ilk olarak oksintik ve 

antrum zengin mukozanın birleĢme yerinde ortaya çıkar (Yakirevich and Resnick 

2013). Buradaki multifokal metaplastik adacıklar birleĢme eğilimi gösterir ve 

proksimal mideye ilerler. Bu ilerleme neticesinde mide asit sekresyonu azalır ve 

kansere zemin hazırlar. Ġntestinal metaplazinin demir diamin-alcian blue boyanması 

ile elde edilen musin alt tiplerine göre tanımlanmıĢ olan Filipe sınıflamasına göre 3 

tipi mevcuttur (Yakirevich and Resnick 2013). 

 Tip 1: Komplet veya ince barsak tipi olarak da bilinen bu tip de Paneth 

hücreleri, sialomüsin salgılayan goblet hücreleri ve fırçamsı kenar içeren 

enterositler izlenir. En sık görülen formudur. 

 Tip 2: Ġnkomplet veya kolonik tip olarak bilinir. Farklı diferansiyasyon 

dereceleri gösteren kolumnar tip epitel tipiktir. Absorptif hücrelerden eksik 

olan bu tip de esas olarak nötral ve asit sialomüsin salgılayan goblet hücreleri 

görülür. 

 Tip 3: Ġntermediate hücrelerden salgılanan asit sulfomisin ile karakterize 

olup, malignite varlığında etraf mide dokusunda en sık görülen tipdir.  

2.5.3.4. Displazi: Mide kanseri için son aĢama olan displazi, kronik atrofik gastrit 

zemininde geliĢir ve histopatalojik olarak iyi değerlendirmek gerekmektedir. 

Endoskopide saptanan lezyonun %30-60’ ı ülserasyon, %8-30’ u polip , %0-9’ u 

erozyon, %0-8’ i plak ve %0-3’ ü de skar olarak görünebilmektedir. Hastaların %7-
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60’ ında da endoskopik görünüm normal olabilir (Di Gregori et al. 1993, Rugge et al. 

1995). Endoskopi ile saptanan lezyona evrelendirme ve derecelendirme yapmak 

gerekmektedir. Histopatolojide büyük, disorganize yerleĢimli ve hiperkromatik 

nükleus ile ayrılan displazik alan, atipinin derecesine göre düĢük dereceli displazi ve 

yüksek dereceli displazi olarak ikiye ayrılabilir (Rugge et al, 1994). OluĢan 

displazinin derecesine göre %1’ den %85’ lere kadar ulaĢan kanser riski 

bulunmaktadır (Rugge et al, 1994). Endoskopik ve histopatolojik tanı konulan 

displazik lezyonlar takiplerde %40-75 oranında kendiliğinden regresyona uğrayarak 

kaybolmaktadır (Yakirevich and Resnick 2013). Yüksek derecede displazi içeren 

kalan grupta ise lezyonlar genellikle 2 cm’ den büyük olup, basık-düz özellik 

taĢımaktadır. Bu gruptaki lezyonların %25’ i 1 yıl içerisinde invaziv neoplaziye 

dönüĢmektedir (Dinis-Ribeiro et al. 2012, Vries et al. 2008). Yüksek derecede displazi 

saptanan lezyonlara agresif yaklaĢıp en azından endoskopik mukozal rezeksiyon 

yapılmalıdır (Dinis-Ribeiro et al, 2012). 

2.5.3.5. Mide polipleri: Midede hiperplastik ve adenomatöz olmak üzere iki tip 

polip görülmektedir. Polipler rutin endoskopi sırasında genellikle rastlantısal olarak 

saptanırlar. Genellikle asemptomatik olan bu poliplerin çok azı kanama ve mide 

boĢalmasında gecikmeye yol açabilmektedir. Gastrik poliplerin %70-90’ ı 

hiperplastik, %10-20’ si ise adenomatöz poliptir (Hirota 2006).  Uzun zaman 

hiperplastik poliplerin neoplastik olmadığı düĢünülsede 1,5 cm' den büyük 

hiperplastik poliplerden de zamanla karsinom geliĢebileceği gösterilmiĢtir (Orlowska 

et al, 1995). Yapılan çalıĢmalarda multıple hiperplastik polip saptanan hastalarda 

endoskopik takip ve boyutu 5 mm’ i geçen her polipin komplet eksizyonu 

önerilmektedir (Ginsberg et al, 1996). Mide adenomatöz polipleri de kolonda olduğu 

gibi çapı 2 cm geçtiğinde karsinom riski taĢır. Eğer polip 2 cm’ den büyük ise insitu 

kanser riski %60’ ların üzerine çıkmaktadır (Raphael and Chung 2000).  

2.5.3.6. Menetrier hastalığı (Hipertrofik gastropati): Midenin fundus ve 

korpusunda büyük kurvaturda dev mukozal pililer, azalmıĢ asit sekresyonu, artmıĢ 

mukus sekresyonu, hipoalbüminemi ile karakterize olan menetrier hastalığı çok nadir 

görülüp yaklaĢık %10-15’ inde mide kanseri geliĢtiği bildirilmiĢtir (Wolfsen et al, 

1993).  
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2.5.3.7. Pernisiyöz anemi: Pernisiyöz anemi mide mukozasındaki atrofi sonucu 

intrinsik faktör salgılayan pariyetal hücrelerin hasarlanması sonucu ve intrinsik 

faktör yetersizliği oluĢur. Bu da vitamin B12 eksikliğine yol açar. Pariyetal 

hücrelerdeki kayıp sonucunda oluĢan atrofik gastrit aklorhidriye sebep olmaktadır.  

Bu da lümende anaerobik bakterilerin çoğalmasına yol açar ve bunlar da gıdalardaki 

nitritleri karsinojenik nitrozo bileĢikleri oluĢturmak üzere metabolize ederler. 

Pernisiyöz anemi zeminde intestinal tipte kanser riski 3-5 kat artmıĢtır (Kokkola et 

al, 1998). Yapılan diğer bir çalıĢmada mide karsinomlu olguların %2’ sinde 

pernisiyöz anemi olduğu saptanmıĢtır (Sjöblom et al, 1993). 

2.5.3.8. Kronik peptik ülser: Gastrik ülserler eski çalıĢmalarda kansere dönüĢtüğü 

bildirilmiĢ olsa da endoskopideki geliĢmelerle mevcut gastrik ülserlerin kanser 

olduğu gösterilmiĢtir (Hansson et al, 1996). Kronik benign ülserler pratik olarak 

kanserleĢmezler. Kansere bağlı ülserlerin ayrımı için endoskopik biyopsi alınarak 

histolojik ayırım mutlaka yapılmalıdır. Ġlk biyopsi negatif olsa bile tedavi sonrası 

ülser endoskopik olarak tekrar değerlendirilmelidir. Hansson ve ark. (1996), yaptığı 

çalıĢmada ülser tanısı alan hastaları uzun zaman takip etmiĢler ve olguların %1.8’ 

inde gastrik kanser saptamıĢlardır. 

2.6. MĠDE KANSERĠNDE TANI VE GÖRÜNTÜLEME 

2.6.1. Tümör Markerları 

Mide kanseri için spesifik bir tümör belirteci yoktur. Benign hastalıklarda yükselen 

bu tümör belirteçlerinin mide kanseri için tanısal açıdan yararı sınırlıdır. Mide 

kanserinde sıklıkla kullanılan tümör belirteçleri CEA, CA 19-9, CA 50, CA 72-4 dür.   

Mide kanserli olguların % 20-60' ında CEA, %  25-50' inde, CA19.9 ve % 35' inde 

CA 72.4 yükselir (Marrelli et al. 1999, Park et al. 2008). Bu tümör belirteçlerinin tek 

baĢına duyarlılığı düĢüktür. CEA’ nın serum değerleri yüksek olduğunda genelde 

tümör ileri evrelerde tespit edilmiĢ olur. CEA yaygın mide kanserinde ve tedavi 

sonrası hastalığın ilerleyiĢinde kullanılabilecek bir belirteç gibi gözükmektedir. Feig 

Barry ve ark. (2006) yaptığı çalıĢmada CEA’ nın KT cevap ve nüks tümör saptamada 

etkinliğini ortaya koymuĢlardır. 

2.6.2. Endoskopi 

Endoskopi mide kanserinde mide mukozasını görüntüleme ve histolojik tanı için 

biyopsi alma amaçlı kullanılmaktadır (Munoz 1994, Korenaga et al. 1989, Ohta et al. 
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1987). Tümörün tipi, büyüklüğü, obstrüksiyona yol açıp açmadığı da endoskopik 

olarak değerlendirilebilmekte ve gerekli olduğunda lazer ablasyon, stentleme, 

dilatasyon gibi palyatif iĢlemler yapılabilmektedir. Japonya’ da bütün mide 

kanserlerinin %35-50’ si erken olarak tanı almakta, endoskopik tarama yöntemlerinin 

yaygınlaĢtırılması ile bu seviyelere ulaĢılmaktadır. Batı ülkelerinde ise mide kanseri 

daha ileri evrelerde saptanmaktadır.  

2.6.3. Endoskopik Ultrasonografi 

Endoskopik ultrasonografi (EUS) preoperatif dönemde tedavi öncesi planlama için 

evrelemede kullanılan bir araçtır. EUS ile tümörün boyutu, derinliği, etraf dokularla 

iliĢkisi ve çevredeki lenf nodları görüntülenebilmektedir (Kwee 2007). EUS ile 3 

mm’ den büyük perigastrik lenf nodları saptanabilmektedir. Amerika’ da yapılan bir 

çalıĢmada siberknife stereotaktik radyocerrahi tedavisi yapılacak mediastinal ve 

intraabdominal tümörleri olan 13 hastaya EUS kılavuzluğunda iĢaretleme yapılmıĢtır 

(Pishvaian et al, 2006). EUS hedefe yönelik spesifik tedavilerin uygulanmasında 

diğer yöntemlere göre daha az invaziv ve daha etkin olma potansiyeline sahip bir 

iĢlem olarak karĢımıza çıkmaktadır. Zayıf yönü ise tümör ile fibrotik doku arasında 

net ayrım yapamamasıdır (Feig Barry et al, 2006). 

2.6.4. Baryumlu Grafi 

Baryumlu grafi ile gastrointestinal sistemin lümeni değerlendirilmekte, fakat 

ekstralüminal uzanımı olan lezyonlar hakkında bilgi edinmek çoğunlukla mümkün 

olamamaktadır (Chapman 2000). GeçmiĢte dispeptik Ģikâyetleri olan hastalara 

baryumlu üst gastrointestinal sistem çalıĢmaları yapılarak mide kanseri tanısı konmuĢ 

olsa da endoskopinin yaygınlaĢıp hem lezyonun direkt görülebilmesi hem de biyopsi 

alınabilmesi ilk tercih edilen yöntemin endoskopi olmasına neden olmuĢtur. Linitis 

plastikada baryumlu grafide matara mide görüntüsü vardır. 

2.6.5. Ultrasonografi 

Ultrasonografinin (USG) mide kanseri tanısı ve evrelendirilmesindeki rolü diğer 

görüntüleme yöntemlerine göre daha sınırlıdır. 

2.6.6. Bilgisayarlı Tomografi 

Bilgisayarlı tomografi (BT)’nin kullanılmasıyla birlikte gastrointestinal yolun 

lümen, duvar ve komĢu ekstramural yapıları direkt izlenebilmekte; böylece 

gastrointestinal yol hastalıklarına geniĢ bir bakıĢ açısıyla tanımlama 



24 
 

sağlanabilmektedir (Hada et al. 1984, Alacalı 2012). Mide kanseri varlığında evreyi 

saptamak amacıyla, akciğer ve batını intravenöz kontrast madde ile çekilen trifazik 

BT ile değerlendirmek gerekmektedir. Yan ve ark. (2009) Çin’ de 790 hasta 

üzerinden yaptığı çalıĢmada T evresi için doğruluk oranı %74 ( T1 %46, T2 %53, T3 

%86 ve T4 %86), N evresi için doğruluk oranı %75 ( N0 %76, N1 %69 ve N2 %80) 

olduğu gözlendi. Lenf nodu metastazını saptamada sensitivite %86, spesifite %76, 

doğruluk oranları %82 olarak bulunmuĢtur. BT’ nin uzak metastaz ve asit 

saptanmasında rolü tartıĢılamaz, özellikle 5 mm’ nin altındaki lenf nodu metastazları 

ve pankreas invazyonu saptamada etkinliği azdır (Feig Barry et al, 2006). 

2.6.7. Manyetik Rezonans 

Manyetik Rezonansın mide kanserinde kullanımı sınırlı olup BT incelemesi 

yapılamayan hamilelerde, iyotlu kontrast maddeye karĢı hipersensivite olan 

vakalarda kısıtlı bir kullanım alanına sahiptir. Karaciğer metastazını saptamada BT’ e 

göre daha duyarlıdır. 

2.6.8. Pozitron Emisyon Tomografi 

Pozitron Emisyon Tomografi (PET) görüntülemesi gastrointestinal kanserlerin 

değerlendirilmesinde giderek artan bir kullanıma sahiptir. Mide kanserlerinin 

yaklaĢık yarısı FDG negatiftir ( Kawamura et al, 2001). Özellikle taĢlı yüzük hücreli 

alt tipinde FDG tutulumu olmamaktadır. MUNICON (The Metabolic Response 

Evaluation for Individualisation of Neoadjuvant Chemotherapy in Eosophageal and 

Eosophagogastric adenocarcinoma) grubunun yaptığı çalıĢmada; cisplatin ve 

fluorourasil (5-FU) neoadjuvan KT verdikleri hastaların neoadjuvan tedaviye 

cevaplarını değerlendirme amacı ile 14. gün PET görüntüleme yapılmıĢ, PET’ te 

yanıt alınan hastalara 3 ay neoadjuvan KT devam edilmiĢ ve sonrasında cerrahiye 

yönlendirilmiĢtir. PET’te yanıt alınamayan hastalar ise neoadjuvan tedavi kesilerek 

hemen cerrahiye yönlendirilmiĢtir. PET BT yanıtlı hastalarda sağkalım yararı 

gözlemlenmiĢtir (HR; 2,13; P <0,15)( Lordick et al, 2007). 

 

2.7. TARAMA  

 

Mide kanseri açısından Japonya gibi yüksek riskli popülasyonlarda kansere erken 

evrede tanı koyup tam kür sağlamak için tarama programları oluĢturulmuĢtur 
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(Graham and Asaka 2010). Erken evre mide kanserleri asemptomatik olup, ileri 

evrelere ulaĢtığında kanser belirti vermeye baĢlamaktadır. Mide kanseri insidansı 40 

yaĢından sonra artmaktadır. Japonya, Kore gibi yüksek riskli bölgelerde, çalıĢma 

grupları 40 yaĢ üstünde tarama önermektedirler. Ama bu yaĢ topluma ve coğrafi 

bölgeye göre değiĢmekte olup her toplumun kendi yaĢ sınırını belirlemesi 

gerekmektedir (Graham and Asaka 2010). Japonya’ da yapılan bir çalıĢmada 50 

yaĢında olan 4.655 hasta ortalama 7,7 yıl izlemiĢtir. Yapılan endoskopi sonucunda, 

HP ve atrofik gastriti olmayan vakalarda mide kanseri görülmemiĢ olup,  HP pozitif 

olan atrofik gastriti olmayan 2341 hastanın 19’ unda, HP ve atrofik gastrit olan 1316 

hastanın 24’ ünde, HP negatif olup ciddi atrofik gastriti olan 31 hastanın 2’ sinde 

mide kanseri geliĢmiĢtir (Ohataet al, 2004). Bazı özel hasta grupları hakkında tarama 

ile ilgili öneriler daha standardize edilememiĢtir. YaĢlı, atrofik gastrit, pernisiyöz 

anemi, parsiyel gastrektomi öyküsü olan, sporadik gastrik adenomu, FAP veya 

HNPCC öyküsü olan hastaları sıkı takip etmek gerekmektedir. Ülkemizde mide 

kanseri en sık 55-57 yaĢ gruplarında görüldüğü için 45 yaĢında tarama yapılması 

gerekmektedir. 

 

2.8. KLĠNĠK BULGULAR 

 

Mide kanseri ileri evrelere ulaĢtığı zaman belirti verdiği için erken evre kanseri 

saptamak güçtür. Nonspesifik olarak kilo kaybı, iĢtahsızlık, halsizlik, epigastrik 

hassasiyet ve ağrı, yemek sonrası dolgunluk hissi, midede yanma hissi, hazımsızlık, 

bulantı ve kusma benzeri semptomlara rastlanır. Hiçbir semptomu olmayıp tarama ve 

rastlantısal olarak saptanan (%4-17) hastalar da bulunmaktadır (Kong et al, 2004).  

Mide kanserinde semptomlar tümörün yerleĢim yeri ve evresine göre değiĢkenlik 

göstermektedir. Tanı alan hastaların kliniğe en çok baĢvuru sebebi karın ağrısı ve 

kilo kaybıdır. Kilo kaybı hastalarda beslenme sırasında bulantı, kusma ve karın ağrısı 

geliĢmesi sonrası ihtiyacı olan kaloriyi karĢılayamaması sonucunda 

gerçekleĢmektedir. Yine proksimal ve ileri evre mide kanserlerinde oluĢan disfaji 

sonucunda hasta oral alamaz ve bu da kilo kaybı ile sonuçlanır. Kilo kaybı fazla olan 

hastalarda yaĢam süresinin kilo kaybı olmayanlara göre daha kısa olduğu da yapılan 

çalıĢmalarda ortaya konulmuĢtur (Maconi et al, 2008).  
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Mide kanseri hastalarında kanama çok sık gözlenmez. Hastaların %15’ i hematemez, 

%1-12’ si ise anemi ile doktora baĢvurur (Maconi et al, 2008). Fizik muayene 

bulgusu olarak en sık epigastrik bölgede ele gelen kitle saptanır, bu ileri evre kanser 

bulgusu olup, kötü prognoz belirtisidir (Wanebo et al, 1993). Yine rektal ya da pelvik 

fizik muayenede overian kitle (krukenberg’s tümör) ya da peritoneal implantlara 

(Blummer’s shelf) bağlı kitleler palpe edilebilir (Gilliland and Gill 1992). 

Bunun dıĢında lenfatik metastaza bağlı olarak, periumblikal nodül (Sister Mary 

Joseph’s nodu),  supraklavikular lenf nodu (virchow nodu) ve sol aksiller kitleye 

(İrish nodül)  de fizik muayenede rastlanabilir. Yine bunun dıĢında tümörün lokal 

invazyon ve sistemik metastazına bağlı olarak tutulan organa ait semptomlar da 

görülebilmektedir.  

Mide kanserinde sık rastlanan semptomlar aĢağıda tablo halinde verilmiĢtir (Tablo 

2.3)(Wanebo et al, 1993). 

Tablo 2.3. Mide Kanserinde Semptomlar (Wanebo et al, 1993) 

                SEMPTOM GÖRÜLME SIKLIĞI (%) 

Kilo Kaybı 62 

Karın Ağrısı 52 

Bulantı-Kusma 34 

Disfaji 26 

Melana 20 

Erken Doyma 18 

Ülser Tipi Ağrı 17 

 

2.9. MĠDE KANSERĠNDE EVRELEME 

Mide kanseri için dünyada üç farklı evrelendirme sistemi kullanılmaktadır. Amerikan 

BirleĢik Kanser Komitesinin (AJCC) TNM evrelemesi, Japonların geliĢtirdiği 

evreleme sistemi, bir de gastroözafagial bölge tümörleri için kullanılan Siewert 

sınıflamaları bulunmaktadır. 
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2.9.1. TNM Evreleme Sistemi 

TNM evreleme sistemi ilk olarak 2002 yılında tüm dünyada kullanılmaya 

baĢlanmıĢtır. 2010 yılında güncelleme yapılan bu evreleme sistemi günümüzde 

kullanılmaya devam etmektedir. Bu sisteme göre, T; tümör invazyon derinliğini, N; 

lenf nodu tutulumunu, M; ise metastazı göstermektedir (Sobin 2002). 

Son yapılan güncellemeye göre; T1’ de tümör lamina propria, muskularis mukoza 

veya submukozada sınırlı, T2’ de tümör muskularis propria invazyonu yapmakta, 

T3’ te visseral peritona ve çevre dokulara invazyon olmadan subserozal bağ 

dokusunu invaze etmekte, T4a’ da seroza, T4b’ de ise komĢu yapı invazyonu (dalak, 

kolon, böbrek, pankreas) yapmaktadır (Vincent 2011). T evresinin Ģematik gösterimi 

aĢağıda mevcuttur (ġekil 2.3). Lenf nodu değerlendirilmesinde ise; N0’ da lenf 

metastazı bulunmaz iken, N1’ de 1-2 lenf nodu metastazı, N2’ de 3-6 lenf nodu 

metastazı, N3’ te 7 veya daha fazla sayıda tutulmuĢ lenf nodu metastazı 

bulunmaktadır. Metastaz değerlendirilmesinde ise; M0’ da uzak metastaz yok iken, 

M1 uzak metastaz bulunur (Sobin and Wittekind 2010). TNM evrelemesine göre 

yapılan araĢtırmalarda, tutulan lenf nodu sayısı ile sağkalım arasında ters orantı 

mevcuttur (Schwarz et al. 2007, Ichikura et al. 2003, Kim et al. 1998). Cerrahi 

sırasında 15 ve altında lenf nodu çıkarılması yetersiz olarak tanımlanmıĢtır. (Kattan 

et al. 2003, Aurello et al. 2007).  

 

ġekil 2.3.  T Evresinin ġematik Gösterimi (Vincent 2011) 
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Tablo 2.4. TNM Evreleme Sistemi (AJCC 2010)  

Primer Tümör (T) invazyon derinliği 

Tx  Primer tümör değerlendirilemiyor  

T0 Primer tümör kanıtı yok   

Tis  Karsinoma in situ: Lamina propria invazyonu olmadan intraepiteliyal tümör  

 

T1 

Tümörün lamina propria, muskularis mukoza ya da submukoza iĢgali  

T1a  Tümörün lamina propria veya muskularis mukoza iĢgali  

T1b  Tümörün submukoza iĢgali  

T2  Tümör muskularis propria’yı iĢgal etmiĢ  

T3  Tümörün visseral periton veya komĢu yapılara invazyonu olmadan subseröz bağ dokusuna yayılımı  

 

T4  

 

Tümör seroza (visseral periton) ya da komĢu yapılara invaze  

T4a  Tümörün seroza (visseral periton) iĢgali  

T4b  Tümör komĢu yapılara invaze  

Bölgesel Lenf Düğümleri (N)  

NX  Bölgesel lenf düğümleri değerlendirilemez  

N0  Bölgesel lenf nodu metastazı yok  

N1  1 ile 2 Bölgesel lenf nodu metastazı  

N2  3 ila 6 bölgesel lenf nodu metastazı  

 

N3  

 

7'den fazla bölgesel lenf nodu metastazı  

N3a  7-15 bölgesel lenf nodlarına metastaz  

N3b  16 veya daha fazla bölgesel lenf nodlarına metastaz  

Uzak Metastaz (M)  

MX  Uzak metastaz varlığı değerlendirilemiyor  

M0  Uzak metastaz yok  

M1  Uzak metastaz var  
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Tablo 2.4. TNM Evreleme Sistemi (devamı)( AJCC 2010) 

  T N M 

O Tis  N0  M0  

  IA T1  N0  M0  

I 
IB 

T2  N0  M0  

  T1  N1  M0  

    T3  N0  M0  

  IIA T2  N1  M0  

    T1  N2  M0  

IIB   T4a  N0  M0  

  IIB T3  N1  M0  

    T2  N2  M0  

    T1  N3  M0  

    T4a  N1  M0  

  IIIA T3  N2  M0  

    T2  N3  M0  

    T4b  N0  M0  

  IIIB T4b  N1  M0  

III   T4a  N2  M0  

    T3  N3  M0  

    T4b  N2  M0  

  IIIC T4b  N3  M0  

    T4a  N3  M0  

            IV Herhangi bir T  Herhangi bir N  M1  

 

 

2.9.2. Japon Eveleme Sistemi 

Mide karsinomu için Japonlar tarafından 1998 yılında kullanıma sunulan bu 

sınıflama, TNM evrelemesine göre daha ayrıntılı olup, klinik, cerrahi ve pataloji 

ayrıntılı olarak ele alınarak hazırlanmıĢtır. Japon evreleme sisteminde de TNM 

evrelemesine benzer Ģekilde T tümörün invazyon derinliğini ve çevre dokulara 

iliĢkisini göstermektedir. Japon evreleme sisteminde lenf nodu tutulumu 

değerlendirilmesinde primer tümörün anatomik konumuna bağlı olarak 16 lenf 

istasyonu mevcuttur (Sayegh et al, 2004). Üç gruba ayrılan bu lenf nodu istasyonları 

anatomik olarak tablo 2.5 gösterilmiĢtir. 
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Tablo 2.5. Mide Kanserinde Japon Evreleme Sistemi 

Grup Ġstasyon Anatomik Lokalizasyon 

0 Lenf nodu tutulumu yok  

1 

1 Sağ parakardial 

2 Sol parakardial 

3 Küçük kurvatur 

 

4 

4sa Kısa gastrik  

4sb Sol gastroepiploik 

4sd Sağ gastroepiploik 

5 Suprapilorik 

6 Ġnfrapilorik 

2 

7 Sol gastrik arter 

8 
8a Anterior common hepatik 

8p Posterior common hepatik 

9 Çölyak arter 

10 Splenik hilus 

11 
11p Proksimal splenik arter 

11d Distal splenik arter 

12 
12a Sol hepatoduodenal 

12bp Posterior hepatoduodenal 

3 

13 Retropankreatik 

14 
14v Süperior mezenterik ven  

14a Süperior mezenterik arter 

15 Middle kolik 

16 Para-aortik lenf nodu grubu 
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Tablo 2.5. Japon Evreleme Sistemi (devamı) 

Tümör Evresi 

T1 Mukoza ve / veya muskülaris mukoza veya submukozada tümör invazyonu  

T2 Muskülaris propria veya subserosa tümör invazyonu  

T3 Serozal tümör penetrasyon  

T4 KomĢu yapıların tümör invazyonu 

TX Bilinmeyen  

Nodal Evreleme  

N0 Lenf nodu metastazı kanıtı yok  

N1 Grup 1 lenf nodu metastazı var, ancak grup 2 ve 3’de metastaz yok  

N2 Grup 2 lenf nodu metastazı var, ancak grup 3’de metastaz yok  

N3 Grup 3’de metastazı var  

NX Bilinmeyen  

Karaciğer Metastaz Evrelemesi (H) 

H0 Karaciğer metastazı yok  

H1 Karaciğer metastazı var  

HX Bilinmeyen  

Peritoneal Metastaz (P)  

P0 Peritoneal metastaz yok  

P1 Peritoneal metastaz var  

PX Bilinmeyen  

Peritoneal Sitolojik Evreleme (CY)  

CY0 Peritoneal sitoloji beniğn ya da belirsiz  

CY1 Peritoneal sitolojide kanser hücreleri var  

CYX Bilinmeyen  

Diğer Sistemik Metastazlar (M)  

M0 
Periton, karaciğer ya da sitolojik metastazı dıĢında baĢka hiçbir uzak 

metastaz yok  

M1 Periton, karaciğer ya da sitolojik metastazı dıĢında yaygın uzak metastaz var  

MX Bilinmeyen  
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2.9.3. Siewert Evreleme Sistemi 

Siewert ve Stein özofagogastrik bileĢke tümörlerini 3 gruba ayırmıĢtır.  

 Tip 1: Distal özofagustan kaynaklanıp, özofagogastrik bileĢkeye yayılabilen 

tümörler.  

 Tip   2:   Kardiya veya özefagogastrik bileĢkede ortaya çıkan tümörler.  

 Tip 3: Mide subkardial bölgesinden kaynaklanıp yukarıya özefagogastrik 

bileĢkeye doğru uzanan tümörler.  

Alt özofagustan kaynaklanan tümörlerin lenfatik drenajı yukarıya ve aĢağıya doğru 

olurken, subkardia ve kardiadan kaynaklı tümörlerin drenajı ise aĢağıya doğru 

olmaktadır. Bu sınıflamanın asıl amacı yapılacak cerrahiyi planlayıp lenf nodu 

diseksiyonunu küratif yapmaktır. Tip 1 tümörlerde özofajektomi yeterli iken, tip 2 ve 

tip 3 tümörlerde transabdominal gastrektomi yapmak gerekir (Siewert and Stein 1998, 

Rudiger et al. 2000, Feith et al. 2006). 

 

2.10. MĠDE TÜMÖRLERĠNĠN SINIFLANDIRILMASI 

 

Mide kanserleri tıptaki güncel ilerlemelere paralel olarak klinik, morfolojik, yerleĢim 

ve histopatalojik değerlendirmelerle birlikte zaman içerisinde farklı sınıflandırmalara 

tabi tutulmuĢtur.  

 

2.10.1. Borrmann Sınıflaması (1926) 

Tümör makroskopik görünümüne göre sınıflandırılmıĢtır.  

 Tip I : Polipoid 

 Tip II: Fungiform-Ülserovejetan 

 Tip III: Ülsere 

 Tip IV: Ġnfiltratif 

 

 

 

 



33 
 

2.10.2. Stout-Tümör Patolojisi Atlası Sınıflaması (1953) 

Tümör makroskopik görünümüne göre sınıflandırılmıĢtır. 

 Ülserovejetan  

 Penetran yayılan 

 Yüzeyel yayılan 

 Linitis plastika 

 Özgü olmayan 

2.10.3. Lauren Sınıflaması (1965) 

Bu sınıflamada tümör histopatalojik özelliklerine göre intestinal, diffüz ve iki gruba 

uymayan indeterminant grup olmak üzere 3 grup altında sınıflandırılır (Lauren 

1965). Ġntestinal tip iyi diferansiye olup, sıklıkla ülsere görünümdedir. Diffüz tip ise 

kötü diferansiye olup infiltrasyon ve mide duvarında kalınlaĢma ile karakterizedir. 

Ġntestinal tip erkeklerde, diffüz tip ise genç kadınlarda daha sık görülmektedir 

(Nagini 2012). Prognozu daha iyi olup daha sık görülen intestinal tip atrofik gastrit 

zemininde geliĢmekte olup çevresel faktörlerden etkilenmektedir. Daha çok çevresel 

faktörlerle desteklenmiĢ genetik faktörlerin ön planda olduğu diffüz tipte prognoz 

kötü olup yaĢam beklentisi düĢüktür (Abraham 2009). 

2.10.4. Ming Sınıflaması (1977) 

Tümör büyüme paternine göre sınıflandırılmıĢtır.  

 Ekspansif  

 Ġnfiltratif 

2.10.5. Gastrik Kanser Ġçin Japon Topluluğu (1981) 

Tümör histopatalojik özelliklerine göre sınıflandırılmıĢtır. 

 Papiller 

 Tübüler 

 Az Diferansiye 

 Musinöz 

 TaĢlı Yüzük Hücreli 
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2.10.6. Ġnvazyon Derinliğine Göre 

    Erken Gastrik Karsinom 

 ĠlerlemiĢ (Geç) Gastrik Karsinom 

2.10.7. Diferansiasyon Derecesine Göre 

 Ġyi Diferansiye 

 Orta Derecede Diferansiye  

 Az Diferansiye 

2.10.8. Tümör Lokalizasyonuna Göre 

 Proksimal  

 Distal 

2.10.9. Dünya Sağlık Örgütü (WHO) Sınıflaması (2000) 

Tümör histopatalojik özelliklerine göre sık ve nadir görülen olmak üzere 

gruplandırılmıĢtır. Tablo 2.6’ de mide kanserinde WHO sınıflaması gösterilmiĢtir. 

 

Tablo 2.6. Mide Kanserinde WHO Sınıflanması 

            SIK                          NADĠR 

 Papiller  Sküamöz Hücreli Kanser  

 Tübüler  Küçük Hücreli Kanser  

 Musinöz  Koryokarsinom  

 TaĢlı Yüzük Hücreli  Ġndifferansiye Kanser  

  Embriyonal Karsinom  

  Hepatoid Adenokarsinom  

  Paryetal Bez Karsinom  

  Lenfoepiteliom-benzeri Karsinom  
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2.10.9.1. Papiller karsinom: Tümör mikroskopik olarak fibrovasküler bağ doku 

çevresinde dizilim gösteren silindirik küboidal hücrelerden oluĢan parmaksı çıkıntılar 

Ģeklinde tanımlanmaktadır. Bu yapı bazen mikropapil, bazen de tübüler yapılarla 

beraberlik gösterebilir ve bu Ģekilde adlandırılabilmektedir. 

2.10.9.2.Tübüler karsinom: Tümör mikroskopik olarak dilate, dallanan tübüler, 

asiniler ve solid yapılar Ģeklinde görülür. Bu yapıya papiller ve berrak hücreler eĢlik 

edebildiği gibi tümör hücrelerinin yapısındaki değiĢikliklere bağlı olarak (kolumnar, 

küboidal veya lümen içindeki müsine bağlı yassılaĢmıĢ Ģekiller) değiĢik tiplere de 

rastlanabilmektedir. 

2.10.9.3. Müsinöz karsinom: Tümör mikroskopik olarak değerlendirdiğinde tümör 

alanının yarısından fazla kısmında müsin görülmektedir. Bu yapı içinde müsin üreten 

kolumnar hücreler bulunabileceği gibi müsin gölcüğü içinde seyrek hücre gruplarına 

ve çok az da olsa taĢlı yüzük hücrelere de rastlamak mümkündür.  

2.10.9.4. TaĢlı yüzük hücreli karsinom: Tümör mikroskopik olarak tümörlü 

dokunun yarıdan fazla kısmında intrasitoplazmik müsin içeren, izole ya da gruplar 

oluĢturabilen tümör hücrelerinden meydana gelmektedir. Ama müsin içermeyen 

tümör hücreleri de görülebilmektedir. Stromal desmoplazi genellikle belirgin olup 

tümör hücreleri lamina propriayı geniĢleterek yayılım göstermektedir. Tümör 5 farklı 

tip hücre yapısı ile karĢımıza çıkabilmektedir. Aralarında en tipik olan, içindeki 

müsin nedeniyle nükleusları bir kenara itilmiĢ olan, yuvarlak Ģekilli,  taĢlı yüzük 

yapısını andıran hücre Ģeklindedir. Bu hücre yapısının dıĢında nükleusları ortada, 

mitoz içermeyen ya da seyrek mitotik aktivite gösteren histiosit benzeri hücreler, 

koyu eozinofilik sitoplazmalı, çok az miktarda müsin içeren ya da müsin içermeyen 

ufak hücreler ya da müsin içermeyen, iri anaplastik hücre yapıları da 

görülebilmektedir.  

2.10.9.5. Adenoskuamöz hücreli karsinom: Adenokarsinom ve skuamöz 

karsinomu bir arada bulunduran formudur (Levy et al, 1992). Hem adenokarsinom 

hem de skuamöz hücreli karsinom alanları içeren tümörler olup, iki komponent 

arasında geçiĢ olabilir. 

2.10.9.6. Skuamöz hücreli karsinom: Özofagogastrik bileĢke tümörleri ile karıĢma 

ihtimali mevcut olduğundan tümörün yerleĢim yeri önemlidir ve özofagus yayılımı 

gerekmektedir. Skuamöz hücreli karsinom tersiyer sifiliz, koroziv asit alımı ve uzun 
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süreli siklofosfamid tedavisine bağlı geliĢebilir. Bu tümörlerin skuamöz metaplazi ve 

ektopik skuamöz epitel zemininde veya indifferansiye mukozal kök hücrelerinden 

kaynaklandığı bildirilmektedir. 

2.10.9.7. Parietal hücreli karsinom: Derin mukozal yerleĢimli veya intramural 

nodül Ģeklindedir. Müsin ve nöroendokrin granül içermeyen eozinofilik granüler 

sitoplazmalı hücrelerin solid adalar ve bazen bez yapısı oluĢturduğu tümörlerdir. Son 

yapılan çalıĢmalarda bu tümörlerde pariyetal hücrelere özgü antikorlarla immün 

reaktivite gözlenmemesi nedeniyle bu tip tümörlerin pariyetal hücreli karsinomdan 

ziyade onkositik diferansiyasyon gösteren adenokarsinom oldukları 

vurgulanmaktadır (Takubo et al, 2002).  

2.10.9.8. Medüller karsinom: Lenfoepitelyoma benzeri karsinom veya yoğun 

lenfoid stromalı az diferansiye karsinom olarak da adlandırılmaktadır. EBV ile 

iliĢkili olup erkeklerde daha sık görülmektedir (Shin et al, 1996). EBV eĢlik eden 

olgularda eĢlik etmeyenlere göre p53 mutasyonunun daha az oranda saptanması 

nedeniyle bu olgularda prognozun daha iyi olduğu vurgulanmaktadır. Histopatolojik 

incelemede stromada tümör hücrelerini infiltre eden yoğun lenfositik infiltrasyon, 

dantel ve kordon benzeri yapılar oluĢturan oldukça atipik tümör hücreleri izlenir. 

2.10.9.9. Ġndifferansiye karsinom: Herhangi bir yöne farklılaĢmanın izlenmediği 

tümörlerdir. Lauren sınıflamasına göre sınıflandırılamayan grupta yer alır.  

2.10.9.10. Hepatoid karsinom: Hücreler hem bez epiteli hem de hepatosit yönünde 

farklılaĢma gösteren mide tümörleridir. Hepatosit yönünde farklılaĢma gösteren 

hücrelerden safra sekresyonu olabilir. Hücrelerin sitoplazmalarında bol miktarda 

glikojen mevcuttur ( Matias-Guiu and Guix 1989). 

2.10.9.11. Koryokarsinom:  Nadir de olsa adenokarsinom ve koryokarsinomun bir 

arada olduğu mide tümörleri gözlenebilmektedir. Olguların 1/3'ü pür 

koryokarsinomlardır. Trofoblastik alanlardan adenokarsinom alanlarına geçiĢ 

gözlenebilir. Ġmmünohistokimyasal olarak β-hCG pozitiftir. 

2.10.9.12. Karsinosarkom: Sarkomatoid diferansiyasyon gösteren karsinom olarak 

da adlandırılır. Oldukça nadir olan bu tümör genellikle yaĢlı erkeklerde görülür. 

2.10.9.13. Nöroendokrin tümörler: Artan endoskopik tarama yöntemlerindeki 

geliĢmelerin yanı sıra immünhistokimyanın patoloji rutinine girmesi ile birlikte 
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görülme sıklığı %3-4’ teki oranlardan %11-41’ lere yükselmiĢtir  (Klöppel et al, 

1996).  

2.10.9.14. Mide lenfoması: Mide kanserlerinin %5'ini oluĢtururlar. 

Adenokarsinomdan sonra midede en çok görülen kanser türüdür. Mideyi diffüz 

olarak infiltre eder. Bazen üzeri ülserleĢmiĢ polipoid lezyonları da andırır görünümde 

olabilir. Prognoz genellikle iyidir. Mide ile sınırlı evre I tümörlerde %80 Ģifa oranı 

vardır (Liu et al, 2002). 

 

2.11. ERKEN VE ĠLERĠ EVRE MĠDE KANSERLERĠ   

 

Erken mide kanseri tümörün büyüklüğü ve metastatik lenf nodu sayısına 

bakılmaksızın mukoza ve/veya submukoza ile sınırlı kanser olarak tanımlanmaktadır 

(Catalano et al, 2009). Genellikle küçük boyutlardadır. Lenfatik tutulum mukozayı 

aĢmamıĢ tümörlerde %5’ in altında, submukozal tutulumda %10-20 arasındadır. 

Japonya’ da mide kanserlerinin %50’ sinden fazlasını erken mide kanseri 

oluĢtururken bu oran Avrupa’da  %10 dur. Erken mide kanserinde 5 yıllık sağkalım 

%90’ lardadır (Hu et al, 2012) . 

Tip I ve tip IIa olanlar genelde antrum yerleĢimli ve iyi diferansiyedir. Tip IIc ve tip 

III ise daha sık olarak korpusa yerleĢimli olup kötü prognozludur. 

 

2.12. MĠDE TÜMÖRLERĠNDE DĠFERANSĠYASYON 

 

Adenokarsinomlar bez yapıların farklılaĢma derecesine göre aĢağıdaki gibi 

sınıflandırılmaktadır. 

 Grade X : Saptanamayan 

 Grade 1 : Ġyi diferansiye  (tümörün %95’ i gland dokusundan 

oluĢmaktadır) 

 Grade 2 : Orta diferansiye (tümörün %50-95’ i gland dokusundan 

oluĢmaktadır). 

 Grade 3 : Kötü diferansiye (tümörün %49’ undan azı gland dokusundan 

oluĢmaktadır) 

 Grade 4 : Ġndiferansiye 
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Tübüler karsinomlar genellikle diferansiyasyon açısından derecelendirilmezler ve iyi 

diferansiye olarak kabul edilirler. TaĢlı yüzük hücreli adenokarsinomlar indiferansiye 

tümörler olarak kabul edilir ve grade 4 olarak değerlendirilirler (Catalano et al, 

2009). 

2.13. MĠDE KANSERLERĠNĠN YAYILIM ġEKĠLLERĠ  

 

Mide kanseri hematojen, lenfojen, peritoneal ve direkt invazyon yolu ile olmak üzere 

dört farklı Ģekilde metastaz yapmaktadır. 

2.13.1. Direkt Yayılım 

Diffüz tip mide tümörleri horizantal olarak proksimalde özafagusu, distalde ise 

duodenumu invaze edip yayılım gösterebilmektedir. Özofagus ve duodenuma 

invazyon yüzey mukozası normal olsa bile direkt submukozal, subserozal yolla 

olabildiği gibi submukozal lenfatikler yoluyla da olabilmektedir. Yine serozayı aĢan 

tümörler direkt olarak pankreas, dalak hilusu, transvers kolon, karaciğer hilusu, 

omentum, diyafram ve karın duvarına yayılım gösterebilir. 

2.13.2. Peritoneal Yayılım 

Vertikal olarak büyüyen ve serozaya ulaĢan tümör peritoneal yayılım 

gösterebilmektedir. Bu yayılım asit, omental implant, pelvik cul de sac ve bilateral 

over tutulumu (Krukenberg tümörü) Ģeklinde karĢımıza çıkabilir. Mevcut asit 

sıvısının sitolojik incelemesinde de sıklıkla malign hücrelere rastlanmaktadır. 

Yapılan araĢtırmalarda diffüz tip kanserlerde periton yayılımı, intestinal tipe oranla 

daha sık görülmüĢtür (Marrelli et al, 2002). 

2.13.3. Hematojen Yayılım 

Ġntestinal tip mide kanserleri diffüz tip olanlara göre daha çok hematojen yolla 

yayılım göstermekte olup en sık uzak metastazını da karaciğere (%49) yapmaktadır. 

Bunun yanı sıra akciğere (%33), overe (%14), kemiğe (%11), nadir olmakla birlikte 

adrenal bez ve deriye de metastaz yapabilmektedir ( Kapan 2001). 

2.13.4. Lenfatik Yayılım 

Diffüz ve intestinal tip tümörlerin lenf yoluyla metastaz oranları benzerdir. Midenin 

üst 1/3'ünde yerleĢimli tümörler öncelikle sağ parakardiyak ve küçük kurvaturdaki 

lenf bezi istasyonlarına metastaz yapmakta iken, orta 1/3 yerleĢim gösteren tümörler 

sağ parakardiak, küçük kurvatur ve infrapilorik lenf bezi istasyonlarına, alt 1/3 
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yerleĢimli tümörler ise küçük kurvatur ve infrapilorik bölgedeki lenf bezi 

istasyonlarına metastaz yapmaktadırlar. Bunun dıĢında midede yaygın bir 

submukuzol ağ bulunmasından dolayı tümörün komĢu bulunduğu lenf nodu 

istasyonu dıĢında uzak bir lenf nodu bölgesine metastaz olasılığı da bulunmaktadır. 

 

2.14. MĠDEYE METASTAZ YAPAN TÜMÖRLER 

 

Gastrointestinal sisteme metastazlar nadir olup ince ve kalın barsaklara nazaran 

mideye daha çok olmaktadır. Mideye en çok metastaz yapan kanserler ise 

bronkojenik karsinom, malign melanom ve meme kanseridir. Metastaz yapan bu 

tümörler makroskopik olarak tümör kitlesinin sıklıkla yarısını kapsayan büyük 

ülserler, linitis plastika ya da polip Ģeklinde karĢımıza çıkabilmektedir (Moles et al, 

2002). 

 

2.15. MĠDE KANSERĠNDE TEDAVĠ 

 

Mide kanseri tedavisinde baĢarı sağlanabilmesi için en önemli unsur primer tümörün 

ve bölgesel lenf nodlarının cerrahi olarak çıkarılmasıdır. Hastalığın yayılımı, 

operasyonun çeĢidi ve hangi hastaya hangi tedavinin daha uygun olduğu 

değerlendirilmelidir. Hastada en iyi sonucun alınabilmesi için multidisipliner bir 

tedavi planlanması gerekmektedir. Cerrah, medikal onkolog, radyasyon onkoloğu, 

gastroenterolog, radyolog ve pataloğun bulunduğu bir ortamda hasta ve tümör 

değerlendirilip cerrahi, neadjuvan kemoterapi verilip verilmeyeceği 

kararlaĢtırılmalıdır. Yine cerrahi sonrası patoloji sonuçları ve tümörün durumu ile 

ilgili tekrar değerlendirme yapıp adjuvan tedavi seçenekleri, hangi tedavinin ne 

zaman yapılacağı konusunda objektif bir yaklaĢımda bulunulması gerekmektedir  

(Gregorio et al, 1992). 

Mide kanserinde Tedavi yaklaĢımları; 

 Neoadjuvan tedavi: Neoadjuvan KT, Neoadjuvan RT, Neoadjuvan 

kemoradyoterapi(KRT), Neoadjuvan immunoterapi 

 Cerrahi yaklaĢımlar: Endoskopik rezeksizyonlar, wedge rezeksiyon, 

subtotal gastrektomi, total gastrektomi ve lenf nodu diseksiyonları 
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 Adjuvan tedavi: Adjuvan KT, Adjuvan intraperitonel KT (ĠPKT), Adjuvan 

RT, Adjuvan KRT, Adjuvan kemoimmünoterapi 

 Metastatik hastalığın tedavisi: KRT, destek tedavi, tüp enterotomi, pasaj 

amaçlı cerrahi 

MĠDE KANSERĠ 

 

EVRE 1            T1N0            REZEKTABL   UNREZEKTEBAL    PALYATĠF              KRT 

                                                                                                                      TEDAVĠ  

REZEKSĠYON     ENDOSKOPĠK        CERRAHĠ                      KRT 

                                REZEKSĠYON 

   

                                              RO                         R2                        R1                          YENĠDEN 

    ĠZLEME                REZEKSĠYON     REZEKSĠYON    REZEKSĠYON         EVRELEME 

                                     

                                          

     T1NO            T2,T3,T4,N+         DESTEK      KT        KRT          TAMA YAKIN           LOKAL  

                                                                                                                         YANIT          YANITSIZLIK  

                                                                                                                                                        MET 

                                                           

                      KRT                                                        ĠZLEME                   CERRAHĠ     PALYATĠF 

                                                                                                                                                    TEDAVĠ 

ġekil 2.4. Mide kanserinde tedavi algoritması 

 

2.15.1. Cerrahi Tedavi 

Hastaya yapılan değerlendirmede ortaya konulan metastatik bir hastalık yok ise, 

mide tümörlerinin temel tedavi yaklaĢımı cerrahi rezeksiyondur. Lenf nodlarının ve 

invazyon yapmıĢ ise yapıĢık çevre organların rezeksiyonuyla birlikte 5-6 cm 

geniĢlikte makroskopik negatif bir sınır sağlanmalıdır (Brennan et al, 1996). Orta ve 

distal mide tümörlerinde tedavi yaklaĢımları kolay iken özefagogastrik bileĢke ya da 

proksimal mide (Siewert tip II ve III)’ de ortaya çıkan adenokarsinomların cerrahi 

 

 

 

EVRE I 

  

 

 

            EVRE II-III 

 

 

 

                            EVRE IV 
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tedavisi için standart bir operasyon yoktur. Çoğu cerrah proksimal mide ile alt 

özofagusun transabdominal yaklaĢım ile çıkarılmasını savunur. Fakat özofagus 

cerrahisi konusunda deneyimli olan cerrahlar kombine abdominal ve torasik cerrahi 

yaklaĢımı ile proksimal özofagus ve distal mide arasında bir intratorasik veya 

servikal anastomoz ile yapılan operasyonu savunurlar. Tüm proksimal mide 

kanserlerinde total gastrektomi uygulanır. Bu sebeple proksimal mide ve 

özefagogastrik bileĢke tümörlerinin optimal cerrahi prosedürü tartıĢma konusudur. 

Proksimal mide kanserinde primer cerrahi tedavi prosedür seçimi öncelikle cerrahın 

deneyimine ve eğitimine bağlıdır. 

Rezeksiyon (R) Tanımları   

 R0 (küratif rezeksiyon) : Hastalığın makroskopik ve mikroskopik olarak 

komplet rezeksiyonu 

 R1 (Ġnkomplet rezeksiyon)   : Mikroskopik olarak rezidüel hastalık kalması 

 R2 (Ġnkomplet rezeksiyon) : Mikroskopik ve makroskopik olarak rezidüel 

hastalık kalması 

Lenf disseksiyon(D) Tanımları  

 D0 : N1 grubu lenf bezlerinin tamamının diseke edilmediğini 

 D1 : N1 grubu lenf bezlerinin tamamının diseke edildiğini 

 D2 : N1 ve N2 grubu lenf bezlerinin tamamının diseke edildiğini 

 D3 : N1, N2 ve N3 grubu lenf bezlerinin tamamının diseke edildiğini 

gösterir. 

2.15.1.1. Endoskopik rezeksiyon: Erken evre mide kanserlerinin alt grubunda 

yapılan mukozal rezeksiyonla lenfadenektomi ve gastrektomi olmadan R0 

rezeksiyon yapılabilir. Japonya’ da erken evre mide karsinomunda endoskopik 

mukozal rezeksiyon sık uygulanmaktatır. Endoskopi rehberliğinde submukozal sıvı 

enjeksiyonu ile lezyon yükseltilip komple mukozal rezeksiyon yapılmaktadır. 

Japonya’ da yaygınlaĢmasına rağmen batı ülkelerinde tanıdaki gecikmeler sebebiyle 

endoskopik mide rezeksiyonu konusunda çok çalıĢma bulunmamaktadır. Japanese 

Gastric Cancer Association kılavuzuna göre endoskopik submukozal rezeksiyon 

endikasyonları; tümörün iyi diferansiye olması, eleve tip lezyonda 20 mm ve daha 

altı,  deplese tip lezyonda ise 10 mm ve daha altında olması, peptik ülserle iliĢkisi 

olmaması ve mukozaya sınırlı olması olarak belirlenmiĢtir.  
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2.15.1.2. Gastrektomi: Mide tümörlerinde rutin olarak gastrektomi önerilmekte ise 

de yapılan çalıĢmalarda tüm mide kanserlerine total gastrektomi yapmanın 

morbiditeyi arttırdığı fakat sağkalımı arttırmadığı belirtilmektedir (Oliveira et al, 

1999). R0 rezeksiyon olmak koĢuluyla yerleĢim yeri ve boyutuna göre distal 

yerleĢimli tümörlerde total gastrektomi ya da subtotal gastrektomi 

uygulanabilmektedir. Standart subtotal gastrektomilerde, T1 tümörlerde, 1 cm’ den 

daha fazla temiz cerrahi sınır elde etmek koĢuluyla, sınırları belirgin T2 ve T3 

tümörlerde 3 cm’ den daha fazla temiz cerrahi sınır elde etmek koĢuluyla, 

Ġntermediate veya infiltratif T2 ve T3 tümörlerde ise 5 cm’ den daha fazla temiz 

cerrahi sınır elde etmek koĢuluyla subtotal gastrektomi yapılması uygundur (Kodama 

et al. 1997, Maruyama et al. 1997). Subtotal gastrektomide lenfadenektomi, total 

gastrektomi gibi radikal olmalıdır. Vagus siniri kesildikten sonra tam olarak lenfatik 

ve yağlı dokular çıkarılmalıdır. Son zamanlarda uygulanan laparoskopik giriĢimlerle 

birlikte açık ve laparoskopik gastrektomiler arasında çıkarılan lenf nodu sayısı ve 

sağkalım arasında anlamlı farklılık olmadığı saptanmıĢtır (Yoshikawa et al, 2012).  

Küratif cerrahiler dıĢında acil kanamalı ve obstrükte tümörlerde palyatif 

rezeksiyonlar ve beslenme amaçlı rezeksiyonsuz anastomozlar, enterotomiler ve 

endoskopik stentler konulabilmektedir (Catalano et al, 2009). 

2.15.1.3. Lenfadenektomi: Tüm mide tümörlerinde D2 lenf nodu disseksiyonu gold 

standarttır (Ott et al. 2011, Maruyama et al. 1996). D1 ve D2 diseksiyon karĢılaĢtırma 

amaçlı Avrupa’ da iki büyük çalıĢma yapılmıĢtır. Bu çalıĢmalardan British Medical 

Research Council’ de D2 diseksiyon yapılan hastalarda cerrahi mortalite ve 

komplikasyon daha yüksek bulunmuĢ ve 5 yıllık sağkalımda anlamlı bir kazanım 

sağlanamadığı ortaya konulmuĢtur (Cuschieri et al, 1999). Diğer çalıĢmada da D2 

diseksiyon yapılan grupta postoperatif ölümlerin daha çok olduğu ve hastanede kalıĢ 

süresinin daha uzun olduğu yine 5 yıllık sağkalım oranlarının benzer olduğu 

belirtilmiĢtir (Bonenkamp et al, 1999).  D2 diseksiyonun güvenirliği için cerrahların 

deneyimi en önemli faktördür (Catalano et al, 2009).  Ġster D1 ister D2 disseksiyon 

yapılsın yeterli sayıda lenf nodu (≥15) çıkarılmasının evreleme açısından faydalı 

olduğuna dair ortak görüĢ bulunmaktadır (Printz 2010, Ajani et al, 2013). Bunun 

yanında çok distal yerleĢimli tümörlerde lenf bezi drenajı sebebiyle D2 diseksiyona 

hepatoduodenal, retroduodenal, sağ paraaortik lenf nodu disseksiyonunun da 
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eklenilmesi ve fundus ve kardia arka duvar yerleĢimli tümörlerinde ekstra peritoneal 

lenf nodu drenajı nedeniyle paraaortik lenfadenektomi uygulanılması önerilmektedir. 

 

2.15.2. Neadjuvan Tedavi 

2.15.2.1. Neoadjuvan kemoterapi: Preoperatif dönemde uygulan sistemik KT seçili 

vakalarda uygulanmaktadır. Etkileri konusunda destekleyici ve karĢı tarafta olan 

birçok çalıĢma bulunmaktadır. Hastalara ameliyat öncesi verilen bu KT, tümörlerde 

hacim olarak küçülme sağlamakla birlikte, cerrahi olarak rezektabilite Ģansını 

yükseltmektedir.  Mikrometastazların azaltılmasını sağlayan bu uygulamada ameliyat 

esnasında tümör hücrelerinin peritona kontaminasyonu sonucu oluĢacak nüksler de 

azalmaktadır.  Lokal ileri olan mide tümörlerinde uygulan neoadjuvan KT, tümörün 

boyutunun küçülmesine ve evre düĢmesini sağlamakta ve cerrahiye izin vermekte bu 

da hastalıksız sağkalımı ve genel sağkalımı (GSK) uzatabilecek en iyi strateji olarak 

görülmektedir (D'Ugo et al, 2009). Bazı güçlü KT yanıtı veren hastalarda rezeksiyon 

sınırlarının kaybolması cerrahi ve hasta açısından dezavantaj sağlamaktadır. Yapılan 

çalıĢmalarda neoadjuvan kemoterapinin kemoteropatik ilaçlara dirençli klon 

oluĢumuna sebep olduğu da ortaya konmuĢtur (Alexander et al. 1995, Persiani et al. 

2008) Hartgrink ve ark. (2004) yaptığı bir çalıĢmada operabl mide kanseri olan 

hastalara ameliyat öncesi dönemde 4 kür 5-FU, doksorubisin ve metotreksat 

(FAMTX) verilmiĢ ve neoadjuvan almayan grupla karĢılaĢtırma yapılmıĢ ve 

neoadjuvan almadan cerrahi uygulanan grupta GSK daha uzun bulunmuĢtur.  

MAGIC çalıĢmasında perioperatif KT olarak epirubisin, sisplatin ve 5-FU (ECF) alıp 

da cerrahi yapılan grupla sadece cerrahi yapılan grup karĢılaĢtırılmıĢ, perioperatif 

olarak ECF alan grupta tümör boyutu ve evresi azalmıĢ progresyonsuz sağkalım 

(PSK) ve GSK artmıĢtır. (Cunningham et al, 2006). Faz 2 çalıĢmalarda rezektabl 

mide kanseri olan hastalarda preoperatif KT ile R0 rezeksiyonun % 72-87 oranında 

arttırılabileceği de göstermiĢtir (Ajani et al. 1999, Alexander et al. 1995). 2013 

yılında REGATE çalıĢmasında 9965 hasta değerlendirilmiĢ ve sadece %2 hastaya 

neoadjuvan uygulandığı görülmüĢtür (Ter-Ovanesov et al, 2003). UIAC perioperatif 

KT rejimleri konusunda önerileri tablo 2.7’ de gösterilmiĢtir.  
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Tablo 2.7. NCCN Tarafından Önerilen Perioperatif KT Rejimleri (Ajani et al,2013) 

Perioperatif Kemoterapi 

(3 siklus preoperatif ve 3 siklus postoperatif) 

Epirubisin + Sisplatin + 5-FU  

 

Epirubisin + Oksaliplatin + Fluorourasil  

 

Epirubisin + Sisplatin+ Kapesitabin  

 

Epirubisin + Oksaliplatin + Kapesitabin  

 

Fluorourasil + Sisplatin  

 

2.15.2.2. Neoadjuvan radyoterapi: Neoadjuvan RT özellikle lokal ileri, unrezektabl 

tümörlerde evre küçültmek ve tümörü operable seviyeye getirmek amaçlı 

uygulanmaktadır. Bu konuda birçok çalıĢma yapılmıĢ olmasına rağmen tüm vakalara 

uygulanan kabul görmüĢ bir tedavi değildir. Zhang ve ark. (2011) yaptığı çalıĢmada 

neoadjuvan RT sonrası cerrahi yapılan hasta grubu ile direkt cerrahi yapılan grup 

karĢılaĢtırılmıĢ ve 5 yıllık hastalıksız sağkalım neoadjuvan RT alan grupta daha uzun 

bulunmuĢtur. Skoropad ve ark. (2002) yapmıĢ olduğu diğer bir çalıĢmada ise 

neoadjuvan RT nin postoperatif morbidite ve mortaliteyi değiĢtirmediği, ama 

hastalıksız sağkalıma da anlamlı bir etkisi olmadığı bulunmuĢtur. Neodjuvan RT 

güvenli ve iyi tolere edilebilmektedir. Ama postoperatif mortalite ve morbidite 

değerlendirmesi ve lokal nüks ve hastalıksız sağkalım için değerlendirme yapabilmek 

amaçlı randomize çalıĢmalara ihtiyaç duyulmaktadır.  

2.15.2.3. Neoadjuvan kemoradyoterapi (KRT): Tek baĢına neadjuvan KT ve RT 

verileceği gibi kombine bir Ģekilde neoadjuvan KRT verip evre düĢürülmesi, 

mikrometastaz, lokal nüksün kontrolü, cerrahi ve hastalıksız sağkalımı arttırmak 

amacıyla seçili vakalarda kullanılabilmektedir. Diğer neoadjuvan tedavi grupları gibi 

bu konuda da kabul görmüĢ bir yaklaĢım yoktur. Amerika’ da yapılan bir çalıĢmada 

preoperatif 5FU ve 45 Gy RT uygulanmıĢtır.  Hastaların % 11 'inde tam, % 41 'inde 

kısmi yanıt alınmıĢ, ancak % 20' sinde ise uzak metastaz geliĢtiği için cerrahi için 

Ģanslarını kaybetmiĢlerdir (Mansfield et al, 2000). Reed ve ark. (2008) yaptığı diğer 

bir çalıĢmada preoperatif dönemde KRT uygulanan olgularda 3 yıl içinde 

lokorejyonel nüks oranı tedavi almayan gruba göre anlamlı olarak düĢük 
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bulunmuĢtur. Özellikle operable evrede olan daha yüksek sayıda hasta gruplarında 

randomize çalıĢmalara ihtiyaç duyulmaktadır.  

2.15.2.4. Ġntraperitonel Kemoterapi: Mide kanseri için R0 rezeksiyon uygulanan 

hastaların önemli bir kısmında peritonel karsinomatozis geliĢir ve bu hastaların 

sağkalımı ortalama 3-6 aydır (Sugarbaker et al, 2003). Sık görülen ve mortal 

seyreden bu durum primer mide kanseri rezeksiyonu sonrası intraperitoneal tedavi 

çalıĢmalarını arttırmıĢtır. Bunun yanı sıra ĠPKT ile peritoneal yüzeye verilen toplam 

ilaç miktarı maksimize edilerek sistemik sirkülasyon minimize edilir.  

 

ĠPKT 4 farklı Ģekilde verilmekte;  

 Hipertermik ĠPKT 

 Normotermik ĠPKT  

 Erken ĠPKT  

 Geç Postoperatif ĠPKT 

ĠPKT için en sık kullanılan ajanlar mitomisin-C sisplatin ve fluorourasildir.  

YapılmıĢ bir meta-analizde hipertermik ĠPKT yalnız veya erken postoperatif ĠPKT 

ile birlikte verilmesinin genel sağkalımı arttırdığı ortaya konmuĢtur. ĠPKT uygulanan 

hastalarda intraabdominal apse ve nötropeni riski artmıĢtır (Catalano et al, 2009).  

Ġlacın ameliyatta mı, erken mi, geç mi verileceği, hipertermi -normotermi mi 

kullanılacağı, dozu, hangi ilacın kullanılacağı konusunda kesin bir tedavi Ģekli 

olmayıp,  uygulanan metotlar daha deneysel düzeyde ve son dönem hastalar üzerinde 

uygulanmaktadır. Daha sistematik kontrollü çalıĢmalara ihtiyaç duyulmaktadır. 

 

2.15.3. Adjuvan Tedavi  

2.15.3.1. Adjuvan kemoterapi:  Mide kanserinde son yıllarda hastaların 

bilinçlenmesiyle birlikte, tümörün erken saptanması, daha çok hastaya küratif cerrahi 

uygulanması ve postoperatif sağkalım oranlarındaki artıĢa rağmen çoğu hastada 

sadece cerrahi yine yeterli olmamakta ve adjuvan tedavilere ihtiyaç duyulmaktadır 

(Ajani et al. 2013, Catalano et al. 2009). Ġleri evre mide kanserlerinde ise prognozun 

uzatılması lokal ve sistemik metastazları önlemek için adjuvan KT ihtiyaç 
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duyulmaktadır. Cerrahi sonrası lokal nüks sıklıkla operasyon lojunda ya da yakın 

lenf nodlarında olmaktadır. Bunun yanında anastomoz hattında, subtotal gastrektomi 

yapılmıĢsa kalan mide dokusunda ya da duodenal güdükte de nüks görülmektedir 

(Wisbeek et al, 1986). 

Mide kanserinde evre arttıkça adjuvan KT, RT veya KRT uygulama sıklığı da 

artmaktadır. Yapılan çalıĢmalarda uygulan KT rejimine bakılmaksızın, KT’nin 

sağkalım üzerine olumlu etkileri olduğu tespit edilmiĢtir (Yagı et al, 2003). Adjuvan 

KT uygulanmasında en büyük engel ileri yaĢ hasta gruplarıdır. 

Mari ve ark. (2000) cerrahi ile cerrahi sonrası adjuvan KT yapılan klinik çalıĢmaların 

sistematik bir derlemesini yapmıĢ ve bunun sonucunda KT’ nin ölüm riskini %18 

düĢürdüğünü göstermiĢtir. Hermans ve ark. (1993) aynı Ģekilde klinik çalıĢmaları 

derlemiĢ adjuvan tedavinin sağkalımı geliĢtirmediği sonucuna varılmıĢtır. Ġki farklı 

analizde adjuvan KT için anlamlı bir sağkalım ileri sürülmüĢtür (Earle and Maroun 

1993, Hermans et al. 1993) 

Mide kanseri tedavisinde standart bir KT rejimi bulunmamaktadır. Rejimlerde en sık 

kullanılan ajan 5-FU’ dir. Tek ajan olarak da uygulanabildiği gibi, FAM 

(fluorourasil, doksorubisin, metotraksat), ELF (etoposit, lökoverin, fluorourasil) ve 

ECF kombine rejimlerinin önemli bir parçası olarak da kullanılabilmektedir. Mide 

kanseri tedavisi için birçok ajan üzerinde çalıĢmalar devam etmekte ise de en 

güvenilir ve etkili ilaç olarak fluorourasil öne çıkmaktadır. Ġrinotekan, gemsitabin, 

oksoliplatin ve taksoterden oluĢan yeni ajanlar tedavide umut olmaktadır (Thuss-

Patience et al. 2011, Ueda et al. 2012). 

Türkiye’ de adjuvan tedavi geniĢ ölçüde kabul görmüĢ ve kullanılmaktadır (Yalçın 

2009). REGATE çalıĢmasının Türkiye kolunun verilerine göre adjuvan tedavi 

alanların %66.7’ sine KRT verilmiĢtir. En sık olarak 5-FU ve sisplatin KT ajanları 

kullanılmıĢtır (Bang et al, 2013). 

2.15.3.2. Adjuvan radyoterapi: Adjuvan RT verilmesindeki ana amaç lokal nüksü 

önleyerek sağkalımı uzatmak ve tümörü küçülmektir. Postoperatif tek baĢına 

kullanımı sınırlı olsa da adjuvan KT tolere edemeyen hasta gruplarında tedavi 

seçeneği olarak kullanılmaktadır. Krishnan’ ın mide kanserli hastalar üzerinde 

yaptığı otopsi incelemelerinde izole lokorejyonel nüks %21 olarak belirlenirken, 

hastalığın herhangi bir Ģekilde nüks ettiği olguların otopsilerinde ise lokorejyonel 
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hastalık bulguları %57-88 pozitif bulunmuĢtur (Krishnan et al, 2009). Genellikle KT 

ile kombine olarak uygulanır. Bunun dıĢında nüks vakalarda kanama, ağrı, 

obstrüksiyon gibi semptomların palyasyonunda %50-75’ lere varan oranlarda 

gerileme sağlayarak fayda vermektedir ( Kim et al, 1994). 

Adjuvan RT ile sadece cerrahi uygulanan hastaların karĢılaĢtırıldığı iki randomize 

çalıĢma mevcuttur.  Her iki çalıĢma da, adjuvan RT’ nin surveye herhangi bir ilave 

katkı sağlamadığı bildirilmiĢtir (Hallissey et al, 1994). Kramling ve ark.(1996) 

yaptığı diğer bir çalıĢmada yine cerrahi ile beraber adjuvan RT karĢılaĢtırılmıĢ bu 

çalıĢmada da anlamlı farklılık saptanmamıĢtır. BaĢka bir retrospektif çalıĢmada, 

adjuvan RT uygulanan olgularda özellikle ileri evre olguların sağkalım açısından 

fayda gördüğü ortaya konmuĢtur (Coburn et al, 2008). 

2.15.3.3. Adjuvan kemoradroterapi: KT ile RT birlikte kullanımı mide kanseri 

tedavisinde son yıllarda giderek artan bir Ģekilde kullanıma girmiĢtir. RT’ nin 

operasyon lojundaki nükslere karĢı etkinliği KT’ nin ise sistemik metastazlara karĢı 

faydaları bulunmaktadır. Aynı zamanda verilen tedavi ile KT ve RT’ nin etkilerinin 

potansiyalize olduğu görülmüĢtür. Radyasyonun hücredeki hedefi DNA sarmalı olup, 

etkisini çift sarmal yapısını kırarak meydana getirmektedir. Tümör hücresi bu etkiyi 

DNA tamiri yaparak dengelemeye çalıĢmaktadır. DNA tamirini inhibe eden ilaçlar 

bu nedenle radyasyonun etkisinde potansiyalizasyona sebep olmaktadır. RT ile en sık 

kombine edilen sitotoksik ajan 5-FU’ dur ( Safran et al, 2000). 

Yapılan bir çalıĢmada sadece cerrahi yapılan hastalarla adjuvan KRT alan grup 

karĢılaĢtırılmıĢ ortalama hastalıksız sağkalım ve GSK ortalaması adjuvan KRT alan 

grupta daha uzun olduğu ortaya çıkmıĢtır. Yine 3 yıllık sağkalım oranı KRT 

grubunda %50 iken sadece cerrahi yapılan grupta %41 bulunmuĢtur. (Macdonald et 

al, 2001). Yapılan baĢka bir meta-analizde RT ve KT birlikte uygulandığında 5 yıllık 

mortaliteyi azalttığı, KRT grubunda ortalama 5 yıllık takipten sonra tek baĢına 

cerrahiye kıyasla 5 yıllık GSK oranında iyileĢme ve relapsız sağkalım oranında artma 

olduğu görülmüĢtür. INT0116 çalıĢmasında sadece cerrahi uygulan grup ile cerrahi 

sonrası KRT uygulan gruplar karĢılaĢtırılmıĢtır. 5 yıllık GSK oranında iyileĢme ve 

relapsız sağkalım oranında artma olduğu görülmüĢtür. Hastalarda tedaviye bağlı 

toksisite geliĢtiği,  hastaların KRT tedavisini % 65 tamamlayabildiği, ama her Ģeye 



48 
 

rağmen bu toksisitenin kabul edilebilir olduğu sonucuna varmıĢlardır (Macdonald et 

al, 2001).  

Sonuç olarak, KRT’ nin mide kanserli hastalarda postoperatif dönemde adjuvan 

amaçla kullanımında kabul edilmiĢ tam bir görüĢ birliği bulunmamaktadır ve ilgili 

çalıĢmalar devam etmektedir. Özellikle lokal nüks geliĢme olasılığı yüksek olan lokal 

ileri evre mide kanserinde adjuvan KRT önerilmektedir (Kurokawa et al, 2008).  

 

2.15.4. Metastatik Hastalıkta (EVRE IV M1 ) Tedavi 

Günümüzde olan tüm geliĢmelere rağmen mide kanseri tanısı konulan hastaların 

evreleme amaçlı yapılan değerlendirmeleri sonucu çoğunun metastatik ve ileri evre 

olduğu görülmektedir. Evre IV hastalar için beĢ yıllık sağkalım sansı yok denecek 

kadar azdır. Bu Ģartlar altında ileri evre mide kanserinde palyatif tedavi önemli bir 

öncelik haline gelmiĢtir. Palyatif tedavinin ana amacı sağkalımı uzatmak olmayıp, 

hastanın Ģikâyetlerini en aza indirgemek ve yaĢam kalitesini bozmadan en az 

morbiditeye neden olan tedaviyi uygulamaktır. Obstrüksiyon nedeni ile beslenememe 

ve kanama gibi semptom ve Ģikayetleri engelleyerek hastanın yaĢam kalitesine ve 

dolaylı olarak da sağkalım üzerine olumlu etkiler görülmektedir. Uygulanan KT 

sonrası bu semptomlarda iyileĢme görülmektedir (Catalano et al, 2009). 

Evre IV mide kanserli hastalarda palyatif KT kullanımı için komorbid hastalığı 

olmayan, ECOG performansı 0-2 arasında olan ve peritoneal karsinomatozis 

olmayan sınırlı sayıdaki hasta grubuna uygulanma konusunda görüĢ birliği 

oluĢmuĢtur. Bu grubun dıĢındaki hastalarda destek tedavi verilmesi önerilmektedir.  

Mide kanserinde birçok kemoteropatik ajan araĢtırılmıĢtır ve birçok KT 

kombinasyonu kullanılmıĢtır (Catalano et al, 2009). Mide kanserinde 5-FU, 

mitomisin C, antrasiklinler (doksorubisin, epirubisin), sisplatin taksanlar, paklitaksel, 

dosetaksel ve etoposid gibi birçok ajan kullanılmıĢ ve %6-30 oranında cevap alındığı 

bildirilmiĢtir (Hill and Cunningham 1998). 
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2.16. PROGNOSTĠK FAKTÖRLER 

 

Mide kanserli hastaların yaĢam sürelerine etki eden birçok faktör bulunmaktadır. 

Hasta kaynaklı faktörler olabildiği gibi tümör ile iliĢkili faktörler de sağkalıma etki 

etmektedir. Hastaya uygulanan tedavinin de sağkalıma etki ettiğini eklersek 

hastaların yaĢam süreleri üzerine etki eden birçok faktör olduğunu görmekteyiz. 

Sağkalımı değiĢtirmede etki edebildiğimiz tedavi kısmındaki geliĢmelere rağmen, 

geç tanı (Evre III ve evre IV) konulması sağkalımdaki beklenen düzeye ulaĢmamıza 

engel olmuĢtur (Kahrilas et al. 1983, Fuchs and Mayer 1995). 

Mide kanserinde prognostik faktörler üç grupta toplanmaktadır.  

 Hasta ile iliĢkili faktörler  

 Tümör ile iliĢkili faktörler  

 Tedavi ile iliĢkili faktörler  

2.16.1. Hastaya Ait Faktörler 

2.16.1.1. Cinsiyet: Daha çok erkeklerde görülen mide kanseri üzerine yapılan 

çalıĢmalarda kadınlarda sağkalımın daha iyi olduğunu gösteren veriler yayınlanmıĢ 

olsa da net bir tanımlanmıĢ veya kabul edilmiĢ bir etki gösterilmemiĢtir (Miller et al, 

1992). Kim ve ark.(2008) yaptığı diğer bir çalıĢmada mide kanserli genç kadınların 

prognozu daha kötü seyrettiği bildirilmiĢtir.  

2.16.1.2. YaĢ: Mide kanseri için yapılan çalıĢmalarda genellikle 60 yaĢ üzeri daha 

sık görüldüğü ortaya konulmuĢtur (Sanchez-Buenoet al, 1998). Cinsiyette olduğu 

gibi yaĢta da kabul edilmiĢ bir ortak görüĢ bulunmasa da yapılan bazı çalıĢmalarda 

gençlerde geç tanı ve tümör tipinin indiferansiye olmasından kaynaklandığı 

bildirilmiĢtir (Lo et al, 1999). Farklı bir çalıĢmada da ileri yaĢla birlikte komorbid 

hastalıkların artmasının sağkalım üzerine olumsuz etkilerinin olduğu savunulmuĢtur       

(Moriguchi et al. 1993, Damhuis and Tilanus 1995). Teruo Eguchi ve ark. (1999) 

yayınladığı çalıĢmada yaĢın sağkalımı etkilemediği sonucuna varmıĢlardır. Bu 

çalıĢmayı destekleyen birçok çalıĢma bulunmaktadır.  

2.16.1.3. Albümin: Ocano ve ark. (2007) farklı evredeki mide kanserli hastalar 

üzerinde yaptığı bir çalıĢmada TNM evrelemesine göre evre 1 tümörlerde albümin 
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seviyeleri yüksek olduğunu tespit etmiĢ ve yüksek albüminin prognoza olumlu etkisi 

olabileceği belirtilmiĢtir. 

2.16.1.4. Kan transfüzyonu: Hyung ve ark. (2002) 1710 hasta üzerinde retrospektif 

olarak yaptıkları çalıĢmalarında, fazla sayıda kan transfüzyonu yapılan hastalarda, 

transfüzyonun kötü prognoz ve rekürenste bağımsız risk faktörü olduğunu rapor 

etmiĢlerdir. 

 

2.16.2. Tümör Ġle ĠliĢkili Faktörler 

2.16.2.1. Tümör lokalizasyonu: Yapılan çalıĢmalarda proksimal mide kanserleri, 

distalde yerleĢenlere göre daha ileri yaĢlarda görülmektedir. Bu hastalara 

uygulanacak cerrahide daha geniĢ rezeksiyonlar gerekmektedir ve bu da sağkalımı 

olumsuz etkilemektedir (Kajiyama et al. 2015, Pacelli et al. 2001). Bunun yanı sıra 

proksimal mide kanserlerinde görülen invazyon ve çölyak bölge lenf istasyonlarına 

daha hızlı yayılım evre yükseltmekte ve sağkalımı azaltmaktadır (Talamonti et al, 

2003). 

2.16.2.2. Tümör büyüklüğü: Bu konuda yapılmıĢ birçok çalıĢma olup prognoza 

etkisi tartıĢmalıdır. Tümör çapının büyüklüğüne bağlı olarak artan lenfatik ve 

vasküler invazyonun kötü prognoza sebep olduğu gösterilmiĢtir (Yokota et al. 2002, 

Adachi et al. 1997). 

2.16.2.3. Makroskopik tip: Otsuji ve ark. (1999) tarafından yapılan çalıĢmada 

peritoneal metastaza ülserovejetan mide kanserlerinde daha sık rastlanıldığı, bunun 

da sağkalımı olumsuz etkilediği bildirilmiĢtir. 

2.16.2.4. Histolojik tip ve diferansiyasyon derecesi: Lauren sınıflamasına göre 

intestinal tip tümörler, diffüz tipe göre daha iyi prognoza sahiptirler. Bunu yanı sıra 

iyi diferansiye tümörlerin, az diferansiye tümörlere göre prognozları daha iyidir   

(Lauren 1965).  Histolojik tipin de sağkalım üzerinde önemli etkisi bulunmaktadır.  

1.16.2.5. Tümörün evresi: Prognostik faktörler açısından en önemli faktörlerden 

biridir. Hastaya yapılacak tedavinin planlanması ve uygulanması aĢamasında en 

büyük etken durumundadır. Yapılan 5 yıllık sağkalım oranı ortalama evre IA’ da     

% 90, evre IB’ de % 80, evre II’ de % 65, evre IIIA’ da % 50, evre IIIB’ de % 30 ve 

evre IV de % 5’dir (Roder et al, 1993). Park ve ark. (2006) yapmıĢ olduğu çalıĢmada 
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uzun sağkalımı olan grupla kısa sağkalımı olan grup arasındaki en anlamlı değiĢken 

patolojik T ve patolojik N olarak gösterilmiĢtir. 

2.16.2.6. Perinöral invazyon: Yapılan bir çalıĢmada perinöral invazyon olan küratif 

cerrahi yapılan hastalarda, hızlı ilerleyen ve ileri evre hasta grupları ile birlikteliği 

olduğu ve bunun da kötü prognoz göstergesi olduğu çıkarımına ulaĢılmıĢtır (Merchan 

et al, 2009). Tanaka ve ark. (1997) yaptığı diğer bir çalıĢmada serozal invazyonu 

olmayan tümör gruplarında perinöral invazyon kötü prognoz göstergesi olarak 

bildirilmiĢtir.  

2.16.2.7. Lenf nodu metastazı: AJCC’de mide kanserinin yeterli evrelenebilmesi 

amacıyla en az 15 lenf nodunun çıkarılması gerektiği bildirilmiĢ ve lenf nodu 

sayısının önemi vurgulanmıĢtır (Hermanek et al, 1995). Lenf nodu tutulumu prognoz 

üzerinde çok etkilidir. 5 yıllık sağkalım lenf nodu negatif olgularda %50 iken, lenf 

nodu pozitif olgularda %10' a düĢmektedir (Shen et al, 1999). Birçok araĢtırmada 

sadece lenf nodu metastazının varlığına değil saptanan metastatik lenf nodu sayısının 

da önemine dikkat çekmeye baĢlamıĢlardır (Bando et al, 2002). Lenf nodu tutulumu 

açısından önemli bir prognostik faktör de metastatik lenf nodu sayısının toplam 

çıkarılan lenf nodu sayısına oranıdır (Asoglu et al, 2009). Bu oran metastatik lenf 

nodu oranı olarak belirtilmektedir. Yapılan sağkalım analizlerinde metastatik lenf 

nodu oranı bağımsız bir faktör olarak sağkalımda etkili bulunmuĢtur (Yu et al, 2008).  

 

2.16.3. Tedavi Ġle ĠliĢkili Faktörler  

2.16.3.1. Cerrahi: Mide kanserlerinde tek küratif yaklaĢım cerrahidir. Yapılan 

cerrahinin tipi R0 rezeksiyon mu yapıldı yoksa R1-R2 rezeksiyon mu yapıldı, lenf 

nodu disseksiyonu yapılıp yapılmadığı, çıkarılan lenf nodu sayısının sağkalım 

üzerine etkinliği tartıĢmasızdır. RO rezeksiyon yapılan vakalarda ortalama yaĢam 

süresi 35 ile 75 ay arasında değiĢirken, nonküratif rezeksiyonlarda (R1-R2) ortalama 

yaĢam süresi 7-11 ay arasıdır. Palyatif gastroenterostomi yapılan hastalarda ise 3-5 

ay olarak saptanmıĢtır (Bozetti et al. 2003, Allgayer et al. 1997).  

Uygulanan lenfadenektomi ile sağkalım arasında da yakından iliĢki bulunmaktadır. 

Japonya’ da WU ve ark. (2006) yaptığı çalıĢmada D1 ve D3 disseksiyon yapılan 

hasta gruplarını karĢılaĢtırmıĢ ve D3 grubunda sağkalımın daha uzun olduğu tespit 

etmiĢlerdir. Ġngiltere’ de yapılan bir çalıĢmada D1 ve D2 grubu ameliyat yapılan 
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hasta grupları karĢılaĢtırılmıĢ D2 disseksiyonun 5 yıllık sağkalıma faydası olmadığı 

sonucuna varmıĢlardır (Cuschieri et al, 1999). Almanya’ da yapılan ve 15 yıllık takip 

sonuçları açıklanan diğer bir çalıĢmada D2 disseksiyon uygulananlarda lokal nüksün 

daha az görüldüğü sonucuna varmıĢlardır (Songun et al, 2010). Yapılan çalıĢmalar 

değerlendirildiğinde D2 diseksiyon uygun ve deneyimli ellerde tüm mide kanseri 

hastalarına uygulanmaya baĢlanmıĢtır. 

2.16.3.2. Neoadjuvan tedaviler: Son yıllardaki neoadjuvan KT uygulamaları ile 

tümörün sistemik metastazlarında kontrolün sağlandığı, böylece sağkalım sürelerinde 

uzama olduğunu gösteren çalıĢmalar mevcuttur. Bu konuda dünyada kabul görmüĢ 

en önemli çalıĢmalardan biri MAGĠC çalıĢmasıdır. Bu çalıĢmada neoadjuvan KT 

alan hastalarda preoperatif dönemde evre düĢüĢü gözlenmesi yanı sıra R0 rezeksiyon 

oranları da artmıĢ olarak bulunmuĢtur. PSK ve GSK’ da önemli derecede iyileĢme 

olduğu görülmüĢtür (Cunningham et al, 2006). 

2.16.3.3.Adjuvan tedaviler: 556 hasta ile yapılan INT-0116 çalıĢmasında; birinci 

grupta sadece cerrahi olan 275 hasta kaydı ile cerrahi sonrası KRT uygulanan 281 

hasta karĢılaĢtırılmıĢ hastalıksız sağkalım cerrahi uygulanan grupta %31 iken, cerrahi 

sonrası KRT olan grupta %48 olarak bulunmuĢtur. Cerrahi sonrası KRT’ nin 

sağkalımı arttırdığı sonucuna varılmıĢtır (Macdonald et al, 2001). 

2.16.3.4. Genetik ve biyolojik prognostik faktörler: Uçar ve ark. (2008) 95 hasta 

üzerinde yaptıkları bir çalıĢmada CEA, CA19-9, CA 72-4 ve AFP düzeylerinin mide 

kanserinde prognoz ile iliĢkisi araĢtırılmıĢ ve yapılan multivaryant analizde sadece 

CA 72-4 bağımsız kötü prognostik faktör olduğu saptanmıĢtır.  
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

 

ÇalıĢmada, Ocak 2010- Ekim 2017 tarihleri arasında Sakarya Üniversitesi Eğitim ve 

AraĢtırma Hastanesi Tıbbi Onkoloji Bilim Dalı’nda takip ve tedavisi yapılmıĢ, 

metastatik mide kanseri tanısı ile en az bir basamak sistemik kombinasyon 

kemoterapisi uygulanmıĢ olan 199 hastanın dosyası retrospektif olarak 

değerlendirildi.  

18 yaĢ üzeri, histolojik olarak doğrulanmıĢ mide adenokarsinom, ECOG PS 2 veya 

daha düĢük, en az bir ölçülebilir metastatik lezyonu olan, yeterli hematolojik, hepatik 

ve renal fonksiyonlara sahip, periferik nöropati anamnezi olmayan hastalar çalıĢmaya 

dahil edildi. Daha önce adjuvan KT almıĢ ve takiplerinde rekürrens/ metastaz 

saptanan mide kanseri hastaları da çalıĢmaya dahil edildi. Demografik, tıbbi ve 

toksisite verileri hasta dosyalarından elde edildi.  

Hastaların cinsiyet, yaĢ, kilo kaybı (son 6 ayda ağırlığının %10’ dan fazlasını 

kaybetme) öyküleri, uygulanan KT rejimleri, palyatif gastrektomi öyküleri, tanı 

esnasında metastatik olarak tutulan organ ve sayısı, tümörün histopatolojik subtipleri 

(Lauren sınıflaması), grade,  KT sonrası yaĢanılan toksisiteleri kaydedildi. Tümörün 

lokalizasyonuna göre hastalar, kardia, fundus gastroözofageal bileĢke tümörleri 

proksimal yerleĢim ve korpus, antrum, pilor tümörleri ise distal yerleĢim olarak kabul 

edildi. 

Performans statusu, Eastern Cooperative Oncology Group Performance Status 

(ECOG PS) skalasına göre yapıldı. Hastalar ECOG PS 0-1 ve 2 olmak üzere iki kola 

ayrıldı.  

Tümör yanıtları RECIST (Response Evaluation Criteria In Solid Tumors) Version 

11.1’ e göre değerlendirildi. 

Toksisite, National Cancer Institute's Common Terminology Criteria for Adverse 

Events, version 4.0’ a göre değerlendirildi. 

Ġstatiksel Analiz: GSK; KT baĢlangıcından ölüm ya da son değerlendirmeye 

kadar geçen süre olarak hesaplandı. PSK; hastalık stabilizasyonunun sağlandığı, 
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tedavi baĢlangıcından progresyona kadar geçen süre olarak hesaplandı. Ġstatistiksel 

analizler için SPSS (Statistical Package for Social Sciences) 20. Versiyon programı 

kullanıldı. Veriler frekans (yüzde), sayı ve ortalama±standart sapma olarak 

gösterildi. Normal dağılım gösteren sayısal değiĢkenlerde gruplar arası farklılıkların 

karĢılaĢtırılmasında Student-t test ve ANOVA testi, normal dağılım göstermeyen 

sayısal değiĢkenlerin gruplar arası farklılıklarının karĢılaĢtırılmasında ise Mann 

Whitney U testi ve Kruskal Wallis testi kullanıldı.  Genel ve progresyonsuz sağkalım 

sonuçlarının değerlendirilmesi için Kaplan-Meier yaĢam analizi kullanıldı. Nitel 

değiĢkenlerin karĢılaĢtırılmasında Ki-Kare analizi kullanıldı. P<0.05 değeri 

istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi 

Sakarya Üniversitesi Tıp Fakültesi Eğitim ve AraĢtırma Hastanesi Etik Kurulu 

tarafından 03.08.2016 tarih ve 71522473/050.01.04/146 sayılı oturumda görüĢülen 

karar ile etik kural onayı alındı. 
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4. BULGULAR 

 
 

ÇalıĢmada metastatik mide kanseri (MMK) tanısı almıĢ toplam 199 hastanın 

dosyası retrospektif olarak incelendi. Bu hastaların medyan yaĢı 56 idi (27-85). 

ÇalıĢmamızda 65 yaĢ üstü 64 (%32,2), 65 yaĢ altı 135 (%67,8) hasta vardı. Bu 

hastalardan 142 (%71,4)’ si erkek, 57 (%28,6)’ si kadındı. Hastaların 77 (%38,7)’ 

sine ikili kombinasyon KT rejimi, 122 (%61,3) ‘sine üçlü kombinasyon KT rejimi 

uygulandı. Tedavi süresi boyunca doz redüksiyonu yapılan hasta sayısı 90 (%45,2), 

doz ertelemesi yapılmayan hasta sayısı 57 (%28,6) idi. Tedavi süresince primer-

seconder GCF (granulocyte stimulating factor) profilaksi yapılan hasta sayısı 93 

(%46,7) idi.  Tedavi süresince 16 (%8) hastanın KT’si toksisite ya da tolere 

edememeleri nedeniyle durduruldu. Ġstatistiksel analiz aĢamasında, çalıĢmaya 

katılan hastaların 21 (%10,5)’ i hayatta olup, 178 (%89,5)’ i exitus olmuĢtur.  

Hastalara ait demografik, klinik ve patolojik bilgiler tablo 4.1’ de gösterilmiĢtir. 
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Tablo 4.1. Hastaların Demografik ve Histopatolojik Özelliklerine Göre Dağılımı (1) 

 

sayı % 

YaĢ     

     ≥65 64 32,2 

     <65 135 67,8 

Cinsiyet     

     Erkek 142 71,4 

     Kadın 57 28,6 

ECOG PS     

     0-1  122 61,3 

Ġ      2 77 38,7 

Kilo Kaybı     

     Var 34 17,1 

     Yok 165 82,9 

Tümör subtipi      

(Lauren sınıflaması)     

     Diffüz  31 15,6 

     Ġntestinal 23 11,6 

     Bilinmeyen 145 72,8 

Tümörün Lokalizasyonu     

     Kardia 58 29,1 

     Korpus 73 36,7 

     Antrum 55 27,6 

     Diffüz 13 6,5 

Tümörün Histopatolojik     

 Diferansiyasyonu( Grade)     

     Ġyi-orta 66 33,2 

     Az 112 56,3 

     Bilinmeyen 21 10,5 
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Tablo 4.2. Hastaların Demografik ve Histopatolojik Özelliklerine Göre Dağılımı (2) 

 

 

Sayı % 

Metastatik AĢamada      

Palyatif Gastrektomi     

     Var 17 8,5 

     Yok 182 91,5 

Metastatik Organ Sayısı      

     Bir 83 41,7 

     Ġki ve fazlası 116 58,3 

Periton Tutulumu     

     Var 122 61,3 

     Yok 77 38,7 

Asit     

     Var 158 79,4 

     Yok 41 20,6 

Karaciğer Metastazı     

     Var 86 43,2 

     Yok 113 56,8 

Akciğer Metastazı     

     Var 159 79,9 

     Yok 40 20,1 

Sistemik KT     

 Doz Redüksiyonu     

     Var 90 45,2 

     Yok 109 54,8 

KT Kombinasyonu     

     Ġkili 77 38,7 

     Üçlü  122 61,3 

GCF Proflaxisi     

(Primer-seconder)     

     Var 93 46,7 

     Yok 57 28,6 

    
Ġkili kombinasyon KT rejimi alan hastalarda median progresyonsuz sağkalım 

(mPSK) 6,2 ay, median genel sağkalım (mGSK) 8,2 ay iken, üçlü kombinasyon KT 

alan hastalarda mPSK 5,4 ay, mGSK 9,5 ay olarak saptandı. Ġkili kombinasyon KT 

alan hastalar ile üçlü kombinasyon KT alan hastaların mPSK (p=0,95) ve mGSK 

(p=0,65) değerleri arasında istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı.    

ECOG PS 0-1 olan hastalarda mPSK 6,5 ay, mGSK 10,6 ay iken ECOG PS 2 olan 

hastalarda mPSK 5,1 ay, mGSK 6,5 ay olarak saptandı. ECOG PS 0-1 olan hastaların 
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mPSK ve mGSK değerleri, ECOG PS 2 olan hastalara göre istatistiksel açıdan 

anlamlı derecede yüksek saptandı. (p=0,004,p=0,001).(ġekil 4.1.) 

 

ġekil 4.1. ECOG PS’ nin PSK ve GSK Verileri Ġçin Kaplan Meier Grafikleri  

 

Lauren sınıflamasına göre tümör subtipi bilinen 54 hastanın 31(%57)’ i diffüz ve 

23(%43)’ ü intestinal tipti. Diffüz tip olan hastalarda mPSK 6,5 ay, intestinal tip olan 

hastalarda mPSK 10,5 ay olarak saptandı. Diffüz tip olan hastalarda mGSK 10,3 ay, 

intestinal tip olan hastalarda mGSK 14,1 ay olarak saptandı. Ġki grubun mPSK 

(p=0,2) ve mGSK (p=0,07) değerleri karĢılaĢtırıldığında istatistiksel olarak anlamlı 

fark saptanmadı. 

Tümörün lokalizasyonuna göre proksimal yerleĢimli olan hastalarda mPSK 6,7 ay, 

distal yerleĢimli olan hastalarda mPSK 7,4 ay olarak saptandı. Proksimal yerleĢimli 

olan hastalarda mGSK 11 ay, distal yerleĢimli olan hastalarda mGSK 11,3 ay olarak 

saptandı. Ġki grubun mPSK (p=0,5) ve mGSK (p=0,75) değerleri karĢılaĢtırıldığında 

istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı. 

Tanı aĢamasında kilo kaybı olan hastalarda mPSK 5,5 ay, mGSK 8,9 ay; tanı 

aĢamasında kilo kaybı olmayan hastalarda mPSK 7,1 ay, mGSK 10,7 ay olarak 

saptandı. Ġki grup arasında mPSK değerleri açısında istatistiksel olarak anlamlı fark 

saptanmasa da (p:0,4), kilo kaybı olmayan hastaların mGSK değerleri kilo kaybı olan 

hastaların mGSK değerlerine göre istatistiksel olarak anlamlı decede yüksek 

saptandı. (P:0,035). (ġekil 4.2). 
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ġekil 4.2. Kilo Kaybına Göre, PSK ve GSK Verileri Ġçin Kaplan Meier Grafikleri 

 

Tümörün grade bakımından değerlendirme yapıldığında, grade iyi olan grupta hasta 

sayısı yetersiz olduğu için istatistiksel anlamda karĢılaĢtırma yapılamamıĢ olup, 

grade orta ve kötü grupta mPSK’ da istatistiksel olarak anlamlı bir fark saptanmıĢ 

olup, mGSK’ da anlamlı bir fark saptanmadı. (p=0,05, p=0,11 ) 

Adjuvan KT sonrası nüks eden hastaların mPSK 5,4 ay mGSK 8,7 ay iken, de-novo 

metastatik olan hastaların mPSK 6,2 ay ve mGSK 9,6 ay olarak saptandı. Ġki grubun 

mPSK (p=0,38) ve mGSK (p=0,48) değerleri karĢılaĢtırıldığında istatistiksel olarak 

anlamlı fark saptanmadı. 

Metastatik organ sayısı 1 olan hastaların mPSK 6,7 ay mGSK 10,6 ay iken, multi 

organ tutulumu olan hastaların mPSK 5,1 ay, mGSK 7,9 ay olarak saptandı. Ġki grup 

arasında mPSK değerleri arasında istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmamasına 

rağmen (p=0,16), tek organ tutulumu olan hastalarda mGSK değerleri multi organ 

tutulumu olan hastalara göre istatistiksel olarak anlamlı decede yüksek saptandı 

(p=0,018) (ġekil 4.3). 
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ġekil 4.3. Metastatik Organ Sayısına Göre, PSK ve GSK Verileri Ġçin Kaplan Meier 

Grafikleri 

 

Karaciğer metastazı olan hastaların mPSK 6,1 ay, mGSK 10,6, karaciğer metastazı 

olmayan hastaların mPSK 5,5 ay, mGSK 7,2 ay olarak saptandı.  Ġki grubun mPSK 

(p=0,56) ve mGSK (p=0,36) değerleri karĢılaĢtırıldığında istatistiksel olarak anlamlı 

fark saptanmadı. 

Akciğer metastazı olan hastaların mPSK 5,1 ay, mGSK 7, akciğer metastazı olmayan 

hastaların mPSK: 6,1 ay, mGSK 9,5 ay olarak saptandı.  Ġki grubun mPSK (p=0,11) 

ve mGSK (p=0,89) değerleri karĢılaĢtırıldığında istatistiksel olarak anlamlı fark 

saptanmadı. 

Kemik metastazı olan hastaların mPSK 5,7 ay, mGSK 9,3, kemik metastazı olmayan 

hastaların mPSK 5,8 ay, mGSK 9,4 ay olarak saptandı.  Ġki grubun mPSK (p=0,85) 

ve mGSK (p=0,81) değerleri karĢılaĢtırıldığında istatistiksel olarak anlamlı fark 

saptanmadı. 

Periton tutulumu olan hastaların mPSK 4,9 ay, periton tutulumu olmayan hastaların 

mPSK 6,5 ay olarak saptandı. (p=0,03). Periton tutulumu olan hastalarda mGSK 7,2 

ay, periton tutulumu olmayan hastalarda mGSK 10,5 ay olarak saptandı. (p=0,03).  

Periton tutulumu olmayan hastaların mPSK ve mGSK değerleri, periton tutulumu 

olan hastaların mPSK ve mGSK değerlerine göre istatistiksel olarak anlamlı 

derecede yüksek saptandı.(ġekil 4.4). 
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ġekil 4.4. Periton Tutulumuna Göre, PSK ve GSK Ġçin Kaplan Meier Grafikleri 

Batın içi asidi olan hastaların mPSK 5,7 ay, mGSK 7,5, akciğer metastazı olmayan 

hastaların mPSK 5,8 ay, mGSK 9,7 ay olarak saptandı.  Ġki grubun mPSK (p=0,7) ve 

mGSK (p=0,2) değerleri karĢılaĢtırıldığında istatistiksel olarak anlamlı fark 

saptanmadı. 

Metastatik aĢamada palyatif gastrektomi yapılan hastalarda mPSK 8,2 ay, mGSK 

11,5 ay, metastatik aĢamada palyatif gastrektomi yapılmayan hastalarda mPSK 5,6 

ay, mGSK 9 ay olarak saptandı. Ġki grup arasında mGSK değerleri açısından 

istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmasa da (p:0,3), palyatif gastrektomi yapılan 

hastaların mPSK değerleri palyatif gastrektomi yapılmayan hastaların mPSK 

değerlerine göre istatistiksel olarak anlamlı decede yüksek saptandı. (P:0,02) 

 

ġekil 4.5. Metastatik AĢamada Palyatif Gastrektomiye Göre, PSK ve GSK Ġçin Kaplan 

Meier Grafikleri 
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Tedavi aĢamasında doz redüksiyonu yapılan hastaların mPSK 5,5 ay, mGSK 7,5 ay, 

doz redüksiyonu yapılmayan hastaların mPSK 6,2 ay, mGSK 5,9 ay olarak saptandı.  

Ġki grubun mPSK (p=0,48) ve mGSK (p=0,4) değerleri karĢılaĢtırıldığında 

istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı. 

KT sonrası Recist kriterlerine göre yanıt alınan hastaların mPSK 7,5 ay, mGSK 12,5 

ay, yanıt alınamayan hastaların mPSK 4,7 ay, mGSK 7,7 ay olarak saptandı. Recist 

kriterlerine göre yanıt alınan hastaların mPSK ve mGSK değerleri, yanıt alınamayan 

hastalara göre istatistiksel açıdan anlamlı derecede yüksek saptandı. 

(p=0,004,p=0,004).(ġekil4.6). 

 

 

ġekil 4.6. Kemoterapi Sonrası Genel Yanıt Oranlarına Göre, PSK ve GSK Ġçin Kaplan 

Meier Grafikleri 
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Tablo 4.3. Demografik ve Histopatolojik Özelliklerin PSK ve GSK Üzerine 

Etkilerinin KarĢılaĢtırmalı Değerlendirilmesi (1) 

 

PSK (ay) p- value GSK (ay) p- value 

YaĢ         

      ≥65 5,6  0,55 9,1  0,073  

     <65 6,1   10,8    

ECOG PS         

     0-1  6,5 0,004 10,6 0,001 

     2 5,1 

 

6,5 

 Kilo Kaybı         

     Var 5,5 0,4 8,9 0,035 

     Yok 7,1 

 

10,7 

 Tümör subtipi          

(Lauren sınıflaması)         

     Diffüz  6,5 0,2 10,3 0,07 

     Ġntestinal 10,5 

 

14,1 

 Tümörün Lokalizasyonu          

     Proksimal 6,7 0,5 11 0,75 

     Distal 7,4 

 

11,3 

 Tümörün Histopatolojik         

Diferansiyasyonu(Grade)         

     Ġyi-orta 6,2  0,06  12,8 0,10  

     Az 5,7 

 

9,2 

 Metastatik AĢamada  

  

      

Palyatif Gastrektomi       

     Var 8,2 0,02 11,5 0,3 

     Yok 5,6 

 

9 

 Metastatik Organ Sayısı          

     Bir 6,7 0,16 10,6 0,018 

     Ġki ve fazlası 5,1  7,9  
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Tablo 4.4. Demografik ve Histopatolojik Özelliklerin PSK ve GSK Üzerine 

Etkilerinin KarĢılaĢtırmalı Değerlendirilmesi (2) 

 

PSK (ay) p- value GSK (ay) p- value 

Hastalık Statusu         

     Adjuvan KT Sonrası 5,4 0,38 8,7 0,48 

     De-novo  6,2 
 

9,6   

Periton Tutulumu         

     Var 4,9 0,03 7,2 0,03 

     Yok 6,5 
 

10,5   

Asit         

     Var 5,7 0,7 7,5 0,2 

     Yok 5,8 
 

9,7   

Karaciğer Metastazı         

     Var 6,1 0,56 10,6 0,36 

     Yok 5,5 
 

7,2   

Akciğer Metastazı         

     Var 5,1 0,11 7 0,89 

     Yok 6,1 
 

9,5   

Sistemik KT         

Doz Redüksiyonu         

     Var 5,5 0,48 7,5 0,4 

     Yok 6,2 
 

5,9   

KT Kombinasyonu         

     Ġkili 6,2 0,95 8,2 0,65 

     Üçlü  5,4 
 

9,5   

KT Sonrası Recist  
  

      

Kriterlerine Göre Yanıt        

     Var 7,5 0,004 12,5 0,004 

     Yok 4,7   7,7   

 

Ġkili kombinasyon KT rejimi alan hastalar ile üçlü kombinasyon KT rejimi alan 

hastalar tedavi sırasında geliĢen febril nötropeni açısından değerlendirildiğinde; ikili 

kombinasyon KT rejimi alan grupta hastaların hiçbirinde febril nötropeni 

geliĢmediği, üçlü kombinasyon KT rejimi alan grupta ise toplamda 7 (%5,7) hastada 

febril nötropeni geliĢtiği saptandı. Üçlü kombinasyon KT rejimi alan hastalarda febril 

nötropeni insidansı ikili kombinasyon KT rejimi alan hastalara göre istatistiksel 

açıdan anlamlı derecede yüksek saptandı. (P=0,03) 
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Ġkili kombinasyon KT rejimi alan hastalar ile üçlü kombinasyon KT rejimi alan 

hastalar tedavi sırasında geliĢen grade 3-4 bulantı açısından değerlendirildiğinde; 

ikili kombinasyon KT rejimi alan grupta 12 (%15) hastada, üçlü kombinasyon KT 

rejimi alan grupta ise 34 (%27,9) hastada grade 3-4 bulantı geliĢtiği saptandı. Üçlü 

kombinasyon KT rejimi alan hastalarda grade 3-4 bulantı geliĢme insidansı, ikili 

kombinasyon KT rejimi alan hastalara göre istatistiksel açıdan anlamlı derecede 

yüksek saptandı. (P=0,046) 

Ġkili kombinasyon KT rejimi alan hastalar ile üçlü kombinasyon KT rejimi alan 

hastalarda tedavi sırasında geliĢen toksisiteler karĢılaĢtırıldığında; grade 3-4 anemi 

(p=0,46), trombositopeni (p=0,87), grade 3-4 mukozit (p=0,18), grade 3-4 diare 

(p=0,1), parestezi (p=0,59), grade 3-4 kusma (p=0,08), grade 3-4 stomatit (p=0,14),  

renal Toksisite (p=0,15), hepatik Toksisite (p=0,25) geliĢimi açısından istatistiksel 

olarak anlamlı bir fark saptanmamıĢtır. 
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Tablo 4.5. Ġkili ve Üçlü Kombinasyon KT Rejimleri Sonrası GeliĢen Toksisitelerin 

KarĢılaĢtırılmalı Değerlendirilmesi 

  Grade 3-4 Toksisite 

Kombine KT Rejimleri 
    

    

Ġkili   Üçlü   

  n, %       n, %   P-value 

Hematolojik Olmayan               

Bulantı 12 (15,6)   34 (27,9)   0,083 

Kusma 8 (25)   24 (19,7)   0,04 

Ġshal 7 (9,1)   21 (17,2)   0,109 

Mukozit 9 (11,7)   23 (18,9)   0,181 

Renal Toksisite 2 (2,6)   9 (7,4)   0,152 

Hepatik Toksisite 1 (1,3)   5 (4,1)   0,258 

Stomatit 5 (6,5)   16 (13,1)   0,14 

Parestezi 6 (7,8)   7 (5,7)   0,569 

Hematolojik                

Nötropeni 18 (23,4)   29 (23,8)   0,949 

Febril Nötropeni 0 (0)   7 (5,7)   0,033 

Anemi 8 (10,4)   17 (13,9)   0,464 

Trombositopeni  4 (5,2)   7 (5,7)   0,871 
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TARTIġMA VE SONUÇ 

 

Günümüzde mide kanseri insidansını ve mortalitesini azaltmanın, etyolojik 

faktörlerin doğru tanımlanması, karmaĢık karsinogenez sürecinin açığa çıkarılması 

ve kanser hastası bireylerin ise doğru zamanda bireyselleĢtirilmiĢ tedavi alternatifleri 

açısından değerlendirilmesi ile mümkün olacağı düĢünülmektedir. 

Mide kanseri, 2012 yılı dünya kanser istatistiklerine göre, en ölümcül kanser türleri 

arasında yer almakta olup, görülme sıklığı açısından erkeklerde 4. kadınlarda ise 5. 

sırada yer almaktadır (Ferlay et al, 2015). Ġnsidans ve mortalitesinde son iki dekatta 

azalma görülmesine rağmen, vakaların %40’ ı tanı aĢamasında metastatik evrededir 

(Siegel et al, 2014). Metastatik mide kanseri (MMK) ise genellikle kötü bir prognoza 

sahip olup, 5 yıllık sağkalım %5’ in altındadır (Chang et al, 2012). 

Bazı randomize çalıĢmalarda, sistemik KT, destek tedavilere göre yaĢam kalitesi ve 

sağkalım açısından üstünlük sağladığı görüldükten sonra yeterli performans 

statüsüne sahip hastalarda rutin tedavi seçeneği haline gelmiĢtir (Glimelius et al. 

1997,Pyrhönen et al. 1995). Ancak, sistemik KT ile her hastada aynı faydalar elde 

edilememekte olup, prognostik ve prediktif belirteçler kullanılması ile fayda 

sağlanamayacak hastaların gereksiz toksisiteden ve tedaviye bağlı mortalite ve 

morbiditelerden korunması, aynı zamanda gereksiz tedavi maliyetleri, zaman ve 

iĢgücü kaybından kaçınılabilmesi mümkün olmuĢtur. Biz de bu amaçla, kliniğimizde 

takip edilen hastaların sağkalımına etki eden faktörleri değerlendirmeyi amaçladık. 

Mide kanseri genel olarak ileri yaĢ hastalığı olup, 30 yaĢ altında nadiren görülür 

(Fenoglio-Preiser et al, 2000). ÇalıĢmamızda da literatür bilgisine benzer olarak 

hastalarımızın çoğunluğunun ileri yaĢ grubunda yer aldığını, yaĢ ortalamalarının 56 

olduğunu tespit ettik. Mide kanseri tanılı yaĢlı hasta sayısı, günümüzde artan yaĢam 

süresine paralel artmaktadır. Ancak, yaĢlı hastaların multipl komorbiditeye sahip 

olmaları ve tedavi toleranslarının düĢük olması nedeniyle, planlanan randomize 

çalıĢmalara genel olarak dahil edilmemekte ya da çalıĢma popülasyonlarının az bir 

yüzdesini oluĢturmalarından dolayı, bu tür hastalara önerilecek dünya çapında kabul 

görmüĢ standart bir tedavi seçeneği bulunmamaktadır (Liang et al, 2013). Ancak, az 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Liang%20YX%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24151383
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sayıdaki çalıĢmada, yaĢlı hastalarda, sistemik KT rejimlerinlerinden genç hasta 

gruplarına benzer sağkalım yararı ve hayat kalitesi artıĢı elde edebilmektedir 

(Extermann et al. 2008, Pal et al. 2010). ÇalıĢmamızda ise 65 yaĢ üstü ve altı hastalar 

arasında PSK ve GSK açısından istatistiksel anlamlı fark saptanmamıĢ olup, 

bulgularımız literatür ile uyumludur. Komorbiditesi olmayan, iyi performans 

statüsüne sahip yaĢlı hastaların, genç hastalar gibi sistemik tedaviler açısından 

değerlendirilmesi makul gözükmektedir. MMK hastalarının büyük çoğunluğu, düĢük 

ECOG PS’ ye sahiptir ve düĢük PS birçok kanser tipinde azalmıĢ tedavi yanıtı ve 

sağkalım süreleri ile iliĢkili olup kötü prognostik faktör olarak değerlendirilmektedir 

(Miller 1989, Osoba and MacDonald 1998). Ek olarak, yaĢlı hastalarda olduğu gibi, 

pek çok çalıĢmaya genel olarak dahil edilmedikleri için, bu tür hastalarda da tedavi 

seçenekleri sınırlıdır. Shitara ve ark. (2009) ’nın yaptığı çalıĢmada, MMK 

hastalarında birinci basamak KT rejimlerinin etkinliği, ECOG PS’ e göre 

karĢılaĢtırmalı olarak değerlendirilmiĢtir. Bu çalıĢmada, ECOG PS 2 hasta oranı %17 

olup, PSK ve GSK değerleri ECOG PS 0-1 olanlarda, ECOG PS 2 olanlara gore 

istatistiksel anlamlı derecede yüksek saptanmıĢtır. Kim ve ark. (2012)’ ın  ECOG PS 

2’ li 23 MMK’ lı hasta ile yaptığı çalıĢmada, FOLFOX 6 KT rejimi verilen 

hastalarda genel yanıt oranı %31.8, mPSK 3,5 ay ve mGSK 9,2 ay olarak 

saptanmıĢtır. ÇalıĢmamızda ise ECOG performans skalası 0-1 olan hastaların mPSK 

ve mGSK değerleri, ECOG performans skalası 2 olan hastalara göre istatistiksel 

açıdan anlamlı derecede yüksek saptandı. Tüm bu bulgular, ECOG PS 2 olan hasta 

sayımızın literatürdeki çalıĢmalara oranla çok daha yüksek olduğu da göz önüne 

alınırsa, iyi performans statüsüne sahip hastaların sistemik KT uygulamalarından 

daha fazla yararlandığı, kötü performans statüsüne sahip hastaların ise destek 

tedaviler ve KT tedavi rejimleri yerine tekli KT rejimleri açısından değerlendirmenin 

uygun olacağını düĢündürmektedir.  

ECOG PS düĢüklüğüne yol açan faktörlerden biri de kilo kaybıdır. Kanser 

hastalarında, iĢtahsızlık, azalmıĢ gıda alımı ve artmıĢ inflamatuvar mediatörlerle 

iliĢkili birçok faktör kilo kaybına yol açabilmektedir. Kilo kaybı olan hastalar hem 

hastalık ve hem de tedavi ile iliĢkili birçok morbidite ve mortalite yönünden risk 

altındadır. Yapılan çalıĢmalarda, sistemik KT öncesinde kilo kaybı saptanan 

hastalarda, tedaviye yanıt oranları ve sağkalım süreleri, kilo kaybı olmayan hastalara 
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göre daha düĢük ve tedavi ile iliĢkili toksisite ve komplikasyonlar ise daha yüksek 

saptanmıĢtır (Laviano et al, 2005). 3047 hasta ile yapılan bir çalıĢmada, mide 

kanserli hastalarda kilo kaybı %87 oranında tespit edilmiĢ ve bu hastalarda sağkalım 

süreleri ve KT yanıt oranları, kilo kaybı olmayan hastalara göre daha düĢük 

saptanmıĢtır (Dewys et al, 1980). ÇalıĢmamızda kilo kaybı olan ve olmayan hastalar 

arasında mPSK değerleri açısından istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmasa da, 

kilo kaybı olmayan hastaların mGSK değerleri kilo kaybı olan hastaların mGSK 

değerlerine göre istatistiksel olarak anlamlı decede yüksek saptandı. Bulgularımız 

literatür ile uyumlu idi. Kilo kaybı genel olarak, ileri evre kanser ile iliĢkili olup bu 

tür durumlarda hastaların nutrisyonel destek tedavileri açısından erken 

değerlendirilmeleri, sağkalımlarda artıĢ sağlayabileceği gibi, tedavi ile iliĢkili 

mortalite ve morbiditelerin önüne geçilebileceğinden, kilo kaybının önemli bir 

prognostik faktör olarak değerlendirilmesi uygun görünmektedir. 

ÇalıĢmalarda MMK’ da sürvi artıĢı sağlamak için birçok terapötik yaklaĢım 

denenmekte olup, bunlardan birisi de primer tümör rezeksiyonudur. Metastatik 

hastalarda primer tümör rezeksiyonunun, immün fonksiyonlarda iyileĢme sağladığı 

ve tümör yükünü azaltarak sağkalım faydası sağlayabileceği düĢünülmekle birlikte 

halen tartırĢmalı bir konudur. Ancak, son zamanlarda yapılan bazı çalıĢmalarda, 

özellikle oligometastatik hastalığa sahip böbrek, akciğer ve kolon kanseri 

vakalarında uygulanan primer tümör rezeksiyonunun, sınırlı da olsa yaĢam kalitesi 

verilerinde iyileĢme ve sağkalım  artıĢı saptandığı için uluslararası klavuzlarda da 

öneri düzeyinde yer verilmektedir (Margulis et al. 2008, Bajwa et al. 2009). Ancak, 

MMK’ da durdurulamayan kanama, obstüksiyon gibi komplikasyonlar olmadıkça, 

primer tümör rezeksiyonuna direnç tercih edilen bir klinik antite olup sağkalım yararı 

net değildir (Lim et al, 2007). Son zamanlarda yapılan bazı çalıĢmalarda metastatik 

aĢamada uygulanan  gastrektomili hastalarda  mGSK 12-25 ay arası saptanmıĢ olup, 

bu değerlerin  sadece  sistemik kemoterapi alan  hastalardaki sağkalımdan daha  fazla 

olduğu gösterilmiĢtir (Zhang et al. 2011, Chang et al. 2012, Chen et al. 2012, Van 

Custm et al. 2006). ÇalıĢmamızda ise, primer tümör rezeksiyonu uygulanan hasta 

sayımız az olup, GSK açısından fark olmamakla beraber, bu hastaların PSK değerleri 

istatistiksel açıdan anlamlı derecede daha yüksekti. Bulgularımız literatürü destekler 

nitelikte idi. Metastatik aĢamadaki seçili grup hastalara primer tümör rezeksiyonunu 



70 
 

destekleyen veriler olsa da, bu önerinin standart yaklaĢım olabilmesi için geniĢ 

popülasyon katılımlı randomize çalıĢmalarda değerlendirilmesi uygun 

gözükmektedir. 

Mide kanseri Lauren sınıflamasına göre intestinal ve diffüz olmak üzere iki subtipe 

ayrılmıĢtı (Lauren 1965). Bu iki tip arasında etyopatogenez ve karsinogenez 

aĢamasında rol oynayan faktörler açısından büyük farklılıklar mevcuttur ve bu 

farklılıklar subtipler arası tedavi yanıtlarını ya da prognozu belirleyebilmektedir 

(Vergara et al. 2009, Clements et al. 2002). Histolojik subtipin prognostik değeri 

halen tartıĢmalı konulardan biridir. Petrelli ve ark. (2007)’ nın toplam 73 çalıĢmadan 

61.468 mide kanseri hastası ile yaptığı metaanalizde, Lauren sınıflamasına göre 

histolojik  subtipin hem erken mide kanserinde hem de MMK’ da kullanıĢlı bir 

prognostik belirteç olduğu ve intestinal tipin diffüz tipe göre daha iyi sağkalım 

sonuçlarına sahip olduğu gösterilmiĢtir. ÇalıĢmamızda, intestinal ve diffüz subtip 

hastaların mPSK ve mGSK değerleri karĢılaĢtırıldığında istatistiksel olarak anlamlı 

fark saptanmadı. Bu sonuç, metastatik aĢamada tanısal amaçlı kullanılan endoskopik 

biyopsilerden subtip tayini yapılamaması nedenli hasta sayımızın azlığı ve uygulanan 

tedaviler açısından hasta dağılımının heterojen olması ile açıklanabilir.  

Histolojik grade, tümör hücrelerinin köken aldıkları dokuya benzerliklerini 

(diferansiasyon) gösteren dereceleme sistemidir. Mide tümörleri iyi, orta ve kötü 

diferansiye olarak gruplara ayrılmaktadır. Yapılan çalıĢmalarda, birçok kanser 

türünde olduğu gibi mide kanserinde de, az ya da kötü diferansiye tümörler, iyi ve 

orta difensiye tümörlere göre daha erken lenf nodu ve periton tutulumu, daha agresif 

seyir ve daha kısa sağkalımla iliĢkili bulunmuĢtur (Lee et al, 2012). ÇalıĢmamızda, 

orta ve iyi idferansiye tümörlerde mPSK değeri kötü diferansiye gruba göre 

istatistiksel açıdan anlamlı derecede yüksek saptanmakla beraber, mGSK açısından 

gruplar arasında istatistiksel anlamlı fark saptanmamıĢtır. mGSK farkı olmaması, 

çalıĢmamızdaki hastaların ECOG PS ve sistemik kombinasyon KT rejimlerindeki 

heterojenite ile açıklanabilir. 

Dünya çapında, distal yerleĢimli mide kanseri insidansında azalma gözlenirken, 

proksimal yerleĢimli mide kanseri ve gastroözofagial bileĢke kanseri insidansında 

artıĢ mevcuttur. Yapılan çalıĢmalarda, proksimal mide tümörleri, distal mide 

tümörlerine göre daha büyük primer tümör, daha sık seroza ve lenf bezi metastazı, 
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daha fazla lenfovasküler invazyon ve daha kısa sağkalım süreleri ile iliĢkili 

bulunmuĢtur (Saito et al, 2006). Yine Vales E ve Ark. (1994)’ nın yaptığı çalıĢmada, 

proksimal mide kanserlerinin, distal yerleĢimli mide kanserlerine göre daha agresif 

biyolojiye sahip olduğu gösterilmiĢtir. ÇalıĢmamızda, proksimal ve distal yerleĢimli 

hastaların mPSK ve mGSK değerleri karĢılaĢtırıldığında istatistiksel olarak anlamlı 

fark saptanmadı. 

Periton, mide kanserinin en önemli rejyonal yayılım alanlarından birisidir. Küratif 

rezeksiyon sağlanan hastaların klinik takiplerinde %35-60 oranında peritoneal 

rekürrenslere rastlanmaktadır (Thomassen et al, 2014).  Perioneal metastazlı 

hastalarda prognoz, diğer bölge metastazlarına göre çok daha kötü olup, GSK 3-7 

aydır. (Chau et al. 2004, Kim et al 2008).  ÇalıĢmamızda periton tutulumu olmayan 

hastaların mPSK ve mGSK değerleri, periton tutulumu olan hastaların mPSK ve 

mGSK değerlerine göre istatistiksel olarak anlamlı derecede yüksek saptandı. 

Bulgular literatür ile uyumlu idi. 

Mide kanserinin rölatif kemosensitif olarak değerlendirilmesine, palyatif KT alan 

ileri evre mide kanseri hasta oranının son yıllarda büyük artıĢ göstermesine rağmen, 

popülasyon bazlı genel sağkalımlarda artıĢa yol açmamıĢtır (Bernards et  al, 2013). 

Son 2 dekadda, birçok farklı kombinasyon KT rejiminin kullanıldığı randomize 

çalıĢmaların meta-analizinde, kombinasyon KT’nin monoterapiye üstün olduğu 

gösterilmiĢtir (Wagner et al, 2006). ECF ( Epirubicin, Cisplatin, 5 Fluorouracil) , CF 

(Cisplatin, 5 Fluorouracil) , DCF (Docetaxel, Cisplatin, 5 Fluorouracil), FOLFOX (5 

Fluorouracil, Oxaliplatin, Folinic acid) gibi birçok ikili ve üçlü kombinasyon KT 

rejimi Amerika ve Avrupa’ da yaygın kullanılmasına rağmen,  KT ile iliĢkili toksisite 

endiĢeleri ve değiĢken tedavi yanıtlarına bağlı olarak halen tüm dünyada standart 

kabul gören tedavi seçeneği bulunmamaktadır ve terapötik trend daha iyi klinik 

efikasite ve daha kabul edilebilir toksisite profiline sahip yeni tedavi seçenekleri 

belirleme yönündedir (Bilici et al, 2015). Son zamanda yapılan sınırlı sayıdaki faz 2 

çalıĢmada, FOLFOX kombinasyon KT rejiminin, MMK tedavisinde etkin olduğu ve 

tolerable toksisite profiline sahip olduğu gösterilmiĢtir. GeniĢ kabul gören üçlü 

kombinasyon KT olan DCF rejimi ile yapılan çalıĢmalarda,  genel yanıt oranları   

%36.6-43, mPSK 4.6–5.6 ay ve mGSK ise 9.2–10.4 ay olarak saptanmıĢtır (Cutsem 

et al. 2006, Roth et al. 2007, Ajani et al. 2005). MMK tedavisinde sık kullanılan ikili 



72 
 

kombinasyon rejimlerinden biri olan ve çalıĢmamız da FOLFOX rejimi ile son 

zamanlarda yapılan çalıĢmalarda, genel yanıt oranı %41.2-43, mPSK 5,4-6,2 ay ve 

mGSK 8,6-12,1 ay olarak saptanmıĢtır (Al-Batran et al. 2004, Luo et al. 2008, 

Louvet et al. 2002). Cutsem ve ark. (2006)’ nın 445 MMK hastası ile yaptığı 

çalıĢmada, üçlü kombinasyon KT (DCF), ikili kombinasyon KT (CF)’ ye göre grad 

3-4 toksisite insidansı yüksek olsa da istatistiksel anlamlı derecede daha yüksek yanıt 

oranı ve sağkalım avantajına sahiptir.  Ajani ve Ark. (2005)’ ın yaptığı MMK’ lı 

hastalarda DCF ve DC rejimlerinin etkinliğinin karĢılaĢtırıldığı bir çalıĢmada üçlü 

kombinasyon KT kolunda toksisite anlamlı derecede yüksek iken sağkalım faydası 

ise sınırlı derecede saptanmıĢtır. Hacıbekiroğlu ve Ark. (2015)’ ın yaptığı çalıĢmada 

ise MMK’ lı hastalarda DCF ve FOLFOX rejimleri arasında yanıt oranları ve 

sağkalım açısından kollar arasında istatistiksel anlamlı farklılık saptanmamıĢtır ve 

FOLFOX rejiminde grade 3-4 toksisite insidansı DCF koluna göre anlamlı derecede 

daha düĢük saptanmıĢtır. ÇalıĢmamızda ise uygulanan KT rejimleri heterojen 

olmakla birlikte, en sık verilen üçlü KT rejimi DCF (%52.8), en sık verilen ikili KT 

rejimi ise FOLFOX (%32.2)’ tu. ÇalıĢmamızda ikili ve üçlü KT rejimleri arasında 

yanıt oranları ve sağkalım süreleri açısından istatistiksel anlamlı farklılık saptanmadı. 

Bulgularımız daha önce bu rejimlerle yapılan çalıĢmalarda elde edilen yanıt ve 

sağkalım süreleri ile uyumlu idi. Ġkili ve üçlü KT rejimlerini karĢılaĢtıran sınırlı 

sayıdaki çalıĢmada yanıt ve sağkalım süreleri açısından çeliĢkili sonuçlar mevcuttur. 

Üçlü KT rejimi ile sınırlı sağkalım ve yanıt oranı artıĢına eĢlik eden toksisite 

insidansındaki anlamlı artıĢ göz ardı edilmemeli ve hastalar bu tür sistemik KT 

yaklaĢımları açısından multidisipliner yaklaĢımla bireysel değerlendirilmelidir. 

Kanser KT’ nin esası, hastanın normal hücrelerine zarar vermeden tümör hücresinin 

büyümesini ve çoğalmasını durdurmak veya mümkünse onları yok etmektir. Ancak 

antineoplastik ilaçların kanser hücresine karĢı olan selektiflikleri, antibiyotiklerin 

bakteri hücresine karĢı olan selektifliklerinden daha azdır. Antineoplastik ilaçlar 

vücutta patolojik biçimde çoğalmakta olan kanser hücrelerini yok ettikleri gibi, hızlı 

biçimde çoğalmakta olan normal hücreleri de yok ederler. Bu nedenle çoğu kanser 

ilacının normal hücre ve kan dokusu üzerine de yan etkileri vardır (Kintzel 2001). 

Kanser tedavisinde kullanılan birçok sitotoksik kemoterapotik ajan, genellikle bu tür 

hastalarda primer amacımız olan mPSK ve mGSK yararı sağlamalarının yanında, 



73 
 

birçok vücut sistemini hedef alan sistemik toksisitelere yol açmakta ve bu sayede 

hastaların yaĢam kalitelerinin bozmaktadır. Bunun yanında, kanser tedavileri ile 

iliĢkili morbidite ve mortalitelere yol açabilmektedir. Üstelik, kombinasyon 

tedavilerinde monoterapiye göre kanser tedavi baĢarısındaki artıĢ, eĢzamanlı olarak 

toksisitelerde de belirgin artıĢı beraberinde getirebilmektedir. Van Cutsem ve 

ark.’nın (2006) yaptığı V325 çalıĢmasında üçlü kombinasyon KT rejimi (DCF) ile 

ikili KT rejimine kıyasla (CF) sağkalım sürelerinde istatistiksel anlamlı olsa da, 

sınırlı artıĢın yanında, febril nötropeni baĢta olmak üzere grade 3-4 hematolojik ve 

non hematolojik toksisite insidansı istatistiksel anlamlı derecede daha yüksek 

saptanmıĢtır. Yine, Bittoni ve Ark.’ nın (2015) 425 MMK hastası ile yaptığı 

retrospektif analizde, üçlü KT kombinasyon rejimleri kullanımı ile ikili kombinasyon 

KT rejimi kullanan hastalara göre yanıt oranı ve progresyonsuz sağkalım süreleri 

istatistiksel anlamlı derecede daha yüksek ve genel sağkalım süreleri benzer iken, 

grade 3-4 toksisite insidansları üçlü kombinasyon KT alan hastalarda istatistiksel 

anlamlı derecede daha yüksek saptanmıĢtır. Bizim çalıĢmamızda ise grade 3-4 kusma 

ve febril nötropeni insidansı üçlü KT kombinasyon rejimleri kullanan hastalarda, ikili 

kombinasyon KT rejimi kullanan hastalara göre istatistiksel anlamlı derecede daha 

yüksek saptandı. Diğer grade 3-4 hematolojik ve non hematolojik toksisitelerde üçlü 

KT kombinasyon rejimleri kullanan hastalarda, ikili kombinasyon KT rejimi 

kullanan hastalara göre daha yüksek saptanmasına rağmen aradaki fark istatistiksel 

anlamlılık düzeyinde değildi. Bulgularımız literatür ile uyumlu idi.  

 

 

Sonuç olarak; mide kanseri kansere bağlı mortalitenin en önemli nedenlerinden 

biridir. Son iki dekadda kanser tedavisinde birçok alanda ilerlemeler olmasına 

rağmen, mide kanseri sağkalım sürelerinde istenilen ölçüde baĢarı elde 

edilememiĢtir. Mide kanseri tedavisinde birçok kemoterapotik ajan gerek monoterapi 

gerekse de kombinasyon tedavileri olarak yaygın olarak kullanılmasına rağmen 

dünya çapında halen standart kabul edilmiĢ bir tedavi seçeneği mevcut değildir. Mide 

kanseri hastaları, hem klinik değerlendirme parametreleri hem tümör özellikleri hem 

de demografik veriler açısından heterojen bir grubu oluĢturmaktadır. ÇalıĢmamızda 

da saptadığımız gibi, kilo kaybı, performans statüsü, primer tümör rezeksiyonu, 
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tutulan organ sayısı ve türü gibi sağkalıma eden prognostik faktörlerin belirlenmesi 

ile tedavilerden yanıt alınacak hasta alt gruplarını belirlemek mümkün 

gözükmektedir. Bu sayede, tedaviye yanıt alınacak hastaları öngörerek tedavi 

seçenekleri efektif kullanılabileceği gibi, tedavilerden yeterince yanıt alınamayacak 

hastalarda geliĢebilecek sitotoksik tedavi ile iliĢkili mortalite ve morbiditelerden 

kaçınılması ve bu tür tedavilerin oluĢturduğu kiĢisel, toplumsal ve ekonomik 

kayıpların engellenebileceğini düĢünmekteyiz. 
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