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GIRIS

Ulkemizde, mide karsinomu insidensi ve prevalansi agisindan saglikli istatis-
tik bhilgi yoktur. Saﬁllk ve Sosyal Yardim Bakanlidi'nin(SSYB) 1979-1580-1981 yil-
larini kapsayan "Saflik Istatistik Yillifi"nda Tiirkiye'de mide habis tiiméri olan
toplam vaka sayisi yillara giire sirasiyla 3504, 3430, 3213 olarak bildirilmigtir
(86). 55YB'nin 1984 y1li "Kanser Ihbarlarinin Defierlendirilmesi" kitabinda ise
sindirim sistemi ve periton habis timiirleri olan toplam vaka sayisi 1544'dir(36).
famlibel ve arkadaglarinin Ankara Onkoloji Hastanesi'nde yaptiklari 10 yillik
diineml kapsayan galigmada, mide kanserlerinin tim kanserler arasinda siklik y@niin-
den 6. sirayl aldifiy bildirilmektedir(12). Bu verilerden mide karsinomuna iligkin
rakamlar elde etmek mimkin defjildir. Glinkii rakamlar ya "midenin habis timiirleri®
bigiminde, mezenkimal timidrleri de igeren genis. bir baglik altinda bildirilmekte
ya da tiim sindirim sistemi ve periton gibi bir gok organin kanserlerini iqerecék
sekilde verilmektedir.

Yukaridaki bilgilere bakildifinda, mide karsinomunun toplumumuzun saglik so-
runlaria arasindaki yerinin tam bilinmedigi agiktir. Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Pato-
loji Anabilim Dali'na yilda ortalama 58 mide karsinomlu gastrektomi materyali gel-
mektedir. Ayrica Cerrahpasa Tip Fakiiltesi'ne bag vuran ancak inoperabl olan ya da
tanisi hastanemizde konarak, tedavisi bagka yerlerde yapilan vakalari bilmemekte-
yiz. Bununla beraber mide karsinomu Anabilim Dali'mizda sik kargilan habis timdr-
lerden biridir.

Ote yandan mide mukozasinda intestinal metaplazi(iM) ile mide karsinomu arasin-
daki iligki wzun yillardir bilinmektedir(32). 1955'de Morson morfolojik bir galis-
ma ile metaplastik epitelden dofan 5 mide karsinomu bildirmigtir(56). 1965'de
Lauren(42) ilerlemis mide karsinomlarini intestimal tip ve diffuz tip olarak ayair-
mis, intestinal tip karsinomun iM'den dogabilecegini ileri siirmiistiir. Ardindan
Nakamura ve arkadaglari(60) 5 mm'den kiiglik boyutta (minute) karsinomlari da ade-
nokarsinom.ve diffuz tip karsinom olarak 51nifland1rm1$lar, adenokarsinomlarin
histogenetik olarak IM gisteren mukozadan diffuz tip karsinomlarin ise esas ola-
rak mide mukozasindan kiken aldiklarini dne silrmiglerdir.

iM'nin mide karsinomundan bagka atrofik gastrit, mide iilseri, duedonum illse-
ri, mide polipleri gibi seliin lezyonlara da sik olarak egslik ettidi bilinmekte-
dir(21,30,63,66,71,77,90,94). Bu bilgi prekanseriiz lezynh olarak IM'nin deferini
azaltmaktadir. Ayrica farkli histolojik tipteki mide karsinomlari, bu karsinomla-

ra eglik eden gastrit ve IM agisindan Farkllllklarrgﬁsterme%&edir(ZS,hZ,51,56,ED).

Yiksekogretim Kural®
Dokiimantasyon Merkesk
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Bu sorunlar temelinde yapilan aragtirmalarda farkli IM tipleri oldugju bulunmus
ve mide karsinomu ile daha @izel bir iliskisi olabilecekIM tipi arastirilmistir(22,
27,31,44,74). Bu tip galismalarin gofunda sulfomiisin igeren inkomplet tip IM'nin
mide karsinomu ile daha yakin iliskisi oldufju saptanmis ve bu tip IM'nin prekan-

. sertiz olabilecegi ileri siirdlmiigtiir(17,29,33,76,78).

Ozellikle mide karsinomu insidensinin yiiksek oldufu iilkelerde erken tani agi-
sindan, atrofik gastrit --3 IM --3 mide karsinomu ardillifjinin kesinlegtirilmesi
ve IM'nin prekansertiz bir lezyon olup olmadifjinin belirlenmesi heniiz sonuca ulag-
mamis bir problemdir.

Mide karsinomunun {ilkemizde pek de kDgUméenmeyecek bir sadlik sorunu oldudunu
disiinerek, ayrica IM ve alt guruplarinin {ilkemizdeki dafilimini da saflikli olarak
bilmedigimizi giizdniine alarak, biitiiniin kiigiik bir kesitini yansitan Cerrahpaga Tip
Fakiltesi Patoloji Anabilim Dali'na gelen gastrektomi materyalinde mide karsinomu-

nu ve gevre mide mukozasinda IM ve ‘alt guruplarimy incelemeyi amagladik.



NORMAL MIDE MUKDZASININ DZELLIKLERI

Mide duvari igten disa mukoza, submukoza, kas tabakasi ve seraza olmak (izere
diirt tabakadan olusmaktadir. Iltihabi olaylarin @izellikle mide mukoza defigiklik-
lerine yol agmasi ve karsinomlarin mukozadan kiken almasi nedeniyle mukoza Gzel-

likleri giizden gegirilecektir.

Makroskopik (zellikler:

Bilindi8i gibi mide anatomik olarak kardia, fundus, korpus ve pilorik antrum
olmak lzere dirt b&lgeye ayrilir. Mukonza da bu anatomik hiilgelere kismen uyan
histolojik ve islevsel defigiklikler giisterir.

Kardia, @izofagus ok katli yassi epiteli ile mide epitelinin birlegtigi yerden
baglayarak distale dofru 0.5cm ile 3-4 cm arasinda degisen bir alani kapsar. Mak-
roskopik olarak ayird edilemiyen kardia mukozasi ancak histolojik Gizellikleri ile
taninir.

Fundus, mide-Bizofagus birlesim yerinden yatay gekilen bir gizginin lstiinde ka-
lanbhﬁlﬂmdﬁr. Dofjumdan sonraki yagamda midenin gerilmesi ile gelisir. Geri kalan
midenin 2/3 kismi korpus, 1/3 distal kismi ise pilorik antrumdur. Korpus ve fun-
dus muknzasl makroskopik olarak ayni girinimdedir. Mukozada uzun ve dallanmig bir
gok Kivrimlar vardir. Kivrimlar mide uzun eksenine paralel seyretme egilimindedir.
Kiigiik kurvaturda bu kivrimlara rastlanmaz. Kivrimlarin kalinlifi dilatasyon dere-
cesine baflidir. Fundus ve korpusta mukoza kalirligi 0.4-1.5 mm olup, mukoza kas
tabakasi lizerinde kolayca kaydirilabilir.

Antrum ve korpus mukozalari arasindaki sinir genellikle makroskopik olarak
farkedilemez. Insisura Angularis her iki billge arasindaki siniri belirler gibi
giiziikse de, bu ayrim her zaman dofru olmaz. Antrum mukozasinda kivrimlar gok da-
ha az ulup,lmuknza miiskiiler tabakaya daha siki baglanmigstir, miskiiler tabaka iize-
rinde kolayeca kaydirilamaz. Burada mukoza daha ince olup 0.2-1 mm kalinliginda-
dar(14,52,57).

Mikroskopik fizellikler:

"Mide mukozasinin histolojik yapisina baktifimizda yiizey epitelinin tiim bilge-
lerde ayni oldufunu giiviiriiz. Yiizey epiteli tek sirali diizgiin, bazal gekirdekli,
apikal kisimlarinda Diastuz/Periodic Acid Schiff (D/PAS) ile PAS pozitif (kayu
pembe) hoyanan niitral wisin igeren yiksek silendirik hilcrelerden olugmustur(Re-

sim 1-3). Yizey epiteli mukozanin destek dokusu (lamina propria) igine girerek



by

mide pit'lerini (kript veya foveola) denen girintileri olugturur. Bu girintiler
bilgeye gire dedisen dzellesmis mide bezleri-ile devam eder ve mukpza epiteli
mukoza tabanina kadar uzamir. Biylece tiim bilgelerde mide mukozasi yiizeyel ve
derin olmak tzere ikl tahakaya ayrilabilir. Yiizeyel tabaka mukoza yiizeyinden pit'’
lerin dibine kadar olan kisimdir. Derin tabaka ise pit'lerin dibinden, mukoza-
submukoza siniri olan muskularis mukozaya kadar uzanir. Yiizeyel ve derin tabaka
yilksekliklerinin orani mide bilgelerine gire degisiklik gisterir. Derin kisimda
pit'lerin dibine agilan Gzellegmig mide bezleri yer alar.

Mide mukpzasinin destek dokusu olan lamina propria, ince duvarli kan damarlari,
lenfa damarlari, diiz kas lifleri, kollojen ve retikiiler lifler, belirli yofunluk-
ta mononidkleer iltihap hiicreleri, eozinofiller, mast hiicreleri igeren gevsek bir
baj dokusudur. Iltihap hiicreleri antrum bilgesinde daha yofundur, yasla dofru
orantili olarak artar ve antrumda lenf folikiilleri halinde birikir. ocuklarda ve
geng erigkinlerde patolejik olarak kabul edilen bu lenf folikiilleri yaslilarda
normal bir bulgudur.

Mukozanin histolojik ve histokimyasal t@izellikleri biilgelere giire tinemli degi-
giklikler giisterir;

Kardia mukpzasi: Burada pit derinligi tiim mukoza kalinlidinin yaklagik yarlsl-
ni olusturur. Derin tabakadaki bezler basit tubuler veya birlegik tubulo-rasemiz
yapidadir. Bezler birbirleri ile birlegmis, muskularis mukoza gikintilari ile
guurplara ayrilmis olup, kistik genigleme sik olarak giizlenir. Bezleri diigeyen
epitel, yiizey epiteli gibi nétral misin salgilayan hiicrelerden oclusmustur. Bun-
larin arasinda nadiren parietal ve hatta esas(chief) hiicreler de olabilir. Kar-
dia mukozasinda enddkrin hiicreler de siktair.

Kaorpus mukozasi: Hem fundus hem de korpusu diseyen bu mukoza bhazi yazarlarca
"fFundus" mukpzasi olarak da adlandirilir. Mide mukozasinin en genis kismini olug-
turur. Pit derinligi mukozanin 1/4'Q kadardir. Bezler basit, diizgiin tubuler yapi
giisterir. Bezlerde kistik genigleme gok nadirdir. 1-4 kadar bez hafif bir daral-
ma veya boyun bilgesi ile her bir pit'in tabanina agilarlar. Korpus bezleri 4 tip
hiicre igerir. Bunlar milsin salgilayan (milsin@iz) boyun hiicreleri, parietal (ke-
nar, oksintik) hiicreler, esas (chief, zimogenik) hiicreler ve endokrin hiicreler-
dir.

Milsin salgilayan boyun hﬁcfeleri, bez ile pit'lerin gegis bdlgesinde yerleg-
mig olup, parietal hilcreler arasinda dafilmislardir. Ozellikle antrum mukozasi-
na yaklagildiginda bezlerin daha deriﬁ kisimlarinda da olabilirler. Gekirdekleri
bazalde yer almig, hafif granililer sitoplazmali, diizensiz bigimli bu hiicreler
D/PAS ile pozitif(koyu pembe) buyanan nitral misin igerirler. Ancak boyanma gid-
deti yiizey ve pit epiteli kadar kuvvetli degildir, glinkli az miktarda karboksilli
asid misin de igerirler. Warboksilli asid milsinler Alcian Blue(AB) boya yiintemi

ile pHZ.5'da zayif hoyanma gisterir(Resim 1,2).
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Bezlerin Ust kismini diseyen hiicrelerin godu parietal hiicrelerdir. Parietal
hiicreler yuvarlak ya da piramidal bigimde olup gekirdekleri hiicre merkezinde, si-
toplazmalariy eozinofilik ve vakuollidiir. Parietal hiicreler hidroklorik asid, int-
~ rensek faktdr, kan gurubu maddeleri, potasyum kloriir salgilar. Histokimyasal ola-
rak yilksek kunsantrésynhdaJsﬂksinat, laktat dehidrugenaz; NADH tetrazolyum redik-
taz igerdikleri de gdsterilmigtir.

Zimogen hicreler bezlerin alt yarisinda sayica Ustiinlik giisterirler. Parietal
hiicrelerle yanyanadirlar. Bazal yerlesimli biiyilk gekirdekleri, sitoplazmalarinda
bazofilik graniilleri olan bu hiicreler tip I ve tip I pepsinojen, proteolitik en-
zimler ve gegitli elektrolitler salgilar.

Korpus bezlerinde endokrin hiicreler az sayidadir. Bunlar bezlerin tabaninda,
zimogen hiicreler arasinds yerlegmiglerdir.

Antrum mukozasi: Pilor mukozasi da denir. Antrum mukozasi midenin 1/3 alt kis-
minda, idggen geklinde bir alana yayilir. Bu alan dzellikle kiigik kurvatur bilge-
sinde kisiden kisiye bilyilkk dedisiklikler giisterir. Bazilarinda dzofagusa kadar
antral mukoza devam edebilir. Korpus ve antrum mukozalari birbirinden keskin bir
hatla ya da 1-2 cm'lik gegis biillgesi ile ayrilir. Antrum mukozasinda, kardiada
oldudu gibi gastrik pitler korpus mukozasina giire daha derindir. Bezler hasit
ya da dallanmig tubuler yapi1 gisterir. Kardiaya benzer gekilde n@itral misin sal-
gilayan hiicrelerle diigelidirler(Resim 3). Bazan az miktarda asidik sulfomiisin
salgiladiklari da giizlenir. Antrum bezlerinde seyrek olarak parietal hiicrelere
ve az sayida endokrin hicrelere rastlanir. Antrum mukozasini korpus mukozasindan
ayiran en dnemli dzellik zimogen hiicrelerin antrum mukozasainda olmayisidir(13,
14,22,23,35,44,52,57).

Mide bezlerindeki endokrin hiicrelerin @zellikleri:

Haematoxylin-eosin(HE) ile boyanmis kesitlerde endokrin hiicreler, bezlerin -
bazal membranina yakin, difer epitel hﬂcreleri'araslnda déﬁllmls glarak, berrak
bir alanla gevrilmig giirdnimdedirler. Bu hilcrelerin gok azi enterokromaffin (ér-’
gentaffin) hiicrelerdir. Argentaffin hiicreler serotonin (5-hydroxytryptamine) ige-
rirler, gilmils tuzlari ve pozitif diazo reeksiyonu ile giisterilebilir. Endokrin
hiicreler ise argentaffin ya da argirofil degildir. Immunhistokimya (IHK) yiintem-
leri ile Neurdh‘SpesiFic Enolase (NSE) igerdikleri giisterilmigtir.

" Endokrin hilcrelerin igerdikleri biogenik aminler veya polipeptid hormonlar

IHK yontemleri ile taminmaktadir. Bu yontemlerle korpus ve antrumda somatostatin
treten D hiereleri, VIP ile immunreaktif olan D1 hilcreleri, bombesin igeren P
hiicreleri, pankreatik polipeptid igeren PP hiicreleri ayird edilmistir. Korpusda
enterokromaffin'e benzer (ELC) hiicreler, Grimelius pozitif X hiicreleri vardir.
Bunlarin ne Urettikleri bilinmemektedir. Sekretin igeren S hiicreleri antrum mu-
kozasi 1/3 biiliimiinde, gastrin igeren G hilcreleri antrum mukozasi 1/3 orta kismin-

da bulunurlar. G hiicreleri de Grimelius ydntemi ile pozitif boyanir(14,35,57).
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Ngrmal mide mukozasinda hicre kinetikleri:

Tiim mide-barsak kanalinda mukoza epiteli silirekli yenilenir. Mide bogluguna
her bir dakika iginde, yaklagik 500.000 hiicre dgkilir. Dikiilen epitelin yerini,
mide hezleri ve pitler arasinda isthmus(boyun) bilgesi denen kisimda yerlegmis
immatiir stem hilcrelerden geligen yeni epitel hiicreleri alir. Bu bdlgede gogalan
hilcreler gerekli yiinde diferansiye olarak mide yiizeyine ve bezlere dofru giig eder-
ler. Mik#z hiicreler diferansiye olarak yiizeye ulagtiklarinda biiliinme yetenekleri-
ni ve farkli yapida glikoprotein iliretme yeteneklerini kaybederler. Bu diferansi-
ye hiicreler ortalama 8 giinlik bir yagam siiresinden sonra mide boslujuna dikiiliir.

Yiizey epitelinin yenilenmesi bez epitelinden daha hizlidir. Antrum bezlerinin
yenilenme hizi ise korpus bezlerinden daha fazladir. Mide mukozasinda epitelin
yenilenmesi sayisiz endogen ve eksogen uyaranlarin etkisi altindadir(14,21,35,43,
4L5,57).



MIDE KARSINOMU

Midenin habis timdrlerinin %95'ini adenokarsinomlari olusturur. Midenin ade-
noakantom, epidermoid karsinom, habis karsinoid tdm@ird gibi bagka karsinomlari
olmakla birlikte, mide karsinomu terimi genellikle bez epitelinden gikan adeno-
karsinomlar igin kullamilar(47). Biz de karsinom terimini kullanirken adenokar-
sinomu ifade etmekteyiz.

Mide karsinomu Japonya, S5ili, Kolombiya, Finlandiya, Irlanda gibi lilkelerde
yliksek insidens gisterir(8,47,52). Mide karsinomu erkeklerde kadinlara gidre daha

sik giiriliir ve 55-64 yaglari arasinda en siktir(52).

Mide karsinomunda etyolojik faktdrler

Etyolojide rol oynayan gesitli endogen ve eksogen faktirler vardir. Endogen
faktirlerden kalitimda, otozomal resesiv genlerin kan guruplari ile iligkili
olarak etyolojide etkili oldufu giriilmigtiir. Kan gurubu A olan kisilerde, normal
popiilasyona giire mide karsinomu riski 7 kez fazladir. Otozomal dominant gemlerin
rol oynadidi hipogammaglobulinemi, "Cancer Family".sendrnmu gibi bazi durumlarin-
da mide karsinomuna predispozisyon olusturdugu saptanmigtir(26).

Eksogen faktirler iginde beslenme aligkanliklari @inemlidir. Diyette hayvansal
yag ve proteinlerin diisiik oranda, kompleks karbonhidratlarin, Szellikle tahillar-
dan elde edilen proteinlerin yiiksek oranda olmasi, taze yesil ve 1ifli bitkilerin
az olmasi, gok tuz ve gok hitrat alimi midede karsinom geligmesini kolaylagtir-
maktadlr(B;SZ). Eksogen faktirler igine endiistri artiklari da girmektedir. Kimir
ocaklari, nikel rafinerilerinde galiganlar ve asbestos iggilerinde mide karsino-
mu riski artmaktadir(47,52).

Endogen ve eksogen faktdrler mide igi mikrogevreyi dedistirerek karsinom ge-
lismesine neden clurlar. Burada en @inemli faktéir hipoklorhidiri, yani mide ige-
riginde pH'min yikselmesidir.

Hipoklorhidrinin geligmesinde ilk basamak mide mukozasinin atrofisidir. 70 ya-
gindan sonra sik girilen hipoklorhidrinin erken yaglarda giirllmesinde; protein
malniitrisyonu, seliilozdan zengin besinlerin sik alinmasi, virus infeksiyunlarl,x
yilksek oranda tuz alimina bafjli osmotik basing, yiyeceklerle alinan kimyasal ve
fiziksel irritanlar, endistri kollarinda galisanlarin oral yolla aldidi irritan-
lar gibi faktéirlerin @nemli rold oldugu gdrilmiigtiir. Ayrica hipngammaglnﬁulinemi
pernisifiz anemi gibi genctik predispozisyonun oldugu durumlarda, parsiyel gast-

rektomi, vagotomi gibi cerrahi girigimler sonrasinda hipoklorhidri gelisir.
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Hipoklorhidrinin en @inemli sonucu mide igerigindeki bakteri sayisinin arti-
gina paralel olarak nitrit, N-nitroso bilegikleri ve safra asitlerinin konsanras-
yonunda artigtir. Nitrit konsantrasyonunun artmasi ilelmide displazisinde artig
oldufju, mide atrofisinden mide karsinomuna ilerlemede nitrit, safra asitleri,
bakteri konsantrasyonlarindaki artisin etkili oldufu gesitli galigmalarla giiste-
rilmistir(26).

Mide karsinomunda prekiirséir veya prekansertiz olan lezyon ve durumlar:

Prekansertiz lezyon kavrami, karsinama dncliliik eden ve kesinlikle karsinoma
ilerleyecek olan bir lezyonu tanimlar. Prekiirsr lezyon ise kronolojik olarak
karsinoma tnciililkk eden fakat mutlaka karsinoma dinlismesi gerekmeyen lezyaonlar
igin kullanilir. Baska bir deyisle prekiirsiir lezyundanvkarsinnm geligebilir veya
geligmeyebilir(7). Ancak bu kavramlar karigik bir gekilde kullanmilmakta olup,aga-
gjida bahsedilecek lezyon ve durumlara bazi yazarlarca prekanserﬁz, bazilarinca
da prekiirsiir denmektedir.

Kronik Atrofik Gastrit ve iﬂ: Kkronik atrofik gastrit ile karsinom arasindaki ya-

kin iligki wzun yillardir bilinmekle birlikte, hastalarin uwzun siireli takiplerin-
de, az sayida vakada 15-20 yi1l iginde karsinom gelistigi géiriilmiigtiir(81-85).

iMm ve intestinal tip karsinom arasindaki iliski son yillarda gesitli yiinleri
ile incelenmigtir. iM mide karsinomu prekiirsiirii olarak kabul edilirken, tek ba-
sina giriilen kronik atrofik gastritin timé@re reaksiyon olarak geligtifine ina-
nilmaktadir(7,21,47,57).

Pernisitiz Anemi: Pernisitz anemili kigilerin midesinde adenomatdz polip ve kar-

sinom geligmesi, normal topluma oranla 3-4 kez daha fazladir(14,85,).

Pernisitiz anemi TipA atrofik gastritle karakterize olup(5,21,85), pernis@ﬁz
anemili kigilerde karsinom sikliginin artmasi, fundus ve korpusta atrofik gast-
rit ve IM'nin yoijun olmasina baflanmaktadir(7,57,76)%

Menetrier Hastalifi: Mide korpusunda bezlerde atrofi, yiizey epitelinde agiri hi-

perplazi ile karakterize olan bu hastalik bazi yazarlarca karsinom prekiirséirleri
arasinda bahsedilir(14,52,81).
Midede Kronik Peptik Ulser: 9-10 yillik uzun takiplerin yaﬁllabildiﬁi hastalarda

selim bir {ilserin habislegme siklifinin %9-10 arasinda oldufju izlenmigtir(47,52,
81). Mide {ilserinin seyrek alarak habislegtifi kabul edilmekle birlikte(47,52,57,
81), mide iilserine kamgu mukozada IM ve displazi siklifina dikkat gekilmektedir
(3,81).

Mide Polipleri: Midedeki hamartomatiiz poliplerden karsinom geligmez. Hiperplas-

tik puliplefde karsinom geligmesi seyrek olmasina karsgin gergek adenomatdz po-
liplerde gok daha siktir(47,57,81).

Selim Lezyonlar Igin Yvapilan Mide Ameliyatlari: Duedonum lilseri, mide llseri gibi

selim lezyonlar nedeniyle yapilan parsiyel gastrektomilerden sonra, kalan mide

pargasinda karsinom riskinin arttifi bilinmektedir(47,81,83). Ameliyattan sonra
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karsinom gelismesi 15-40. yil iginde olmaktadir(14,47).

Gastrektomi sonrasi kalan mide mukozasinda atrofik gastritin gok hizla gelig-
ti91(94) ve kontrol gurubuna gﬁreviM'nin gok daha sik oldufu(3) bildirilmektedir.
kansertiz lezyon oldufju oysa infiltratif veya difuz tip karsinomlarin geligiminde

Bnemli rol oynamadifi ileri stirlilmektedir(53).

Mide karsinomunda makroskopik ve mikroskopik Szellikler:

Mide karsinomu "erkenm mide karsimomu" ve "ilerlemis mide karsinomu" oDlarak ay-
r1labilir. Erken mide karsinomu mide mukozasi veya yoklufu Snemli deﬁildir.riler—
lemis mide karsinomu ise midenin miiskliler tabakasi ve serozasina yayilan karsi-
nomdur(57).

Erken mide karsinomu ile ilerlemisg mide karsinomu arasinda yas, cinsiyet ve

lokalizasyon agisindan fark yoktur(96).

ancak en sik rastlandifji bSlgeler antrum ve kiiglk kurvaturdur(14,52,57,96). San
yillarda yapilan galigmalarda kardia bilgesinde karsinomlarin sanildij: kadar az
olmadify bildirilmektedir(2,u48). ‘

fzellikle erken mide karsinmomlari sik olarak multifokal olabilir(16).
derecede defiskendir(52). Erken mide karsinomlarinin genellikle 2 cm'yi agmadik-
lari ancak daha bliylk boyutlarda olabilecedi bildirilmektedir(96). Son yillarda

Japonlar tarafindan "minute" mide karsinomu kavrami gelistirilmistir. 0.5 cm ve

daha klglk boyutlardaki mide karsinomlarina bu ad verilmektedir(65).

------- Glntmiizde, Bormann'in 1926'da Bnerdigi mak-
roskopik siniflamanin bir uyarlamasa kullanilmaktadir(52,54). Buna gire 5 tip mi-

de karsinomu tamimlanar.

1. Yiizeyel karsinom: Bormann siniflamasinda olmayan bu tip, makroskopik olarak
miskller tabakaya yayilmayan timdrleri kapsar. Genellikle erken mide karsinomlari
bu tipe girer. Japon Gastroenteroloji ve Endoskopi Toplulufu tarafindan erken
mide karsinomlari igin gok daha detayli bir makroskopik siniflama tinerilmistir
(6L).

2. Polipoid karsimom: Bormann'in tip I karsinomuna uyar. Mide liimenine. uzanan bi-
yilk sapsiz polip giirtiniiminde bir kitle seklindedir. Yiizeyinde diizensiz llser ve
erezyonlar olabilir. Mide duvarina derin infiltrasyon nadir olmamakla birlikte,
yan taraflara yayilim belirgin degildir.

3. Fungatif karsimom: Bormenn'in tip II karsinomuna uyar. Mide karsinomlarinin
yaklasik %30'unu olugturur. Gevre mide duvarindan birkag santimetre yilksektir.
Limen igine uzanan genis bir kitlenaeklinde olup mide duvarinda derine ve yanlara

dofru infiltredir.
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4.0lseroinfiltratif karsinom: Bormann'in tip III karsinomuna uyar. Mide karsinom-
larinin %30-40 kadarini olugturur. Tim&r 2-8 cm gapinda derince bir iilser geklin-
dedir. Krater agzi gibi kalkik ve diizensiz kenarlari vardir. Duvara derin infilt-
rasyon vardir, bazi vakalarda yanlara infiltrasyon az olup tipik kraonik peptik
iilser bigiminde olabilir. '

5. Diffuz infiltratif karsinom: Bormann'in tip IV karsinomuna uyar. Mide karsi-
nomlarinin %10'u bu tiptedir. Midenin tamami ya da genis bir kismini kaplayabilir.
Mide mukozasinin kivrimlari silinmis olup yiizeyel ililserler ya da liimene kabaran

nodiiller olabilir. Bu tipin ilerlemesi ile Linitis Plastika olusur.

Mide Marsinomunda Histolojik Tipler:

Lauren(k2) mide karsinomlarini "intestinal tip" ve "diffuz tip" olarak iki guru-
ba ayirmig, bu iki guruba dahil edilemeyenleri de "siniflandirilmayanlar" bagli-
g1 altinda toplamistir. Bu siniflamada timbrin bistolojik, sitolojik tizellikleri
miisin sekresyonu ve timdriin bliyime bigimi giiz Gnine alinir.

intestinal'tip karsinomda en belirgin Bizellik tiim8r hiicrelerinin olugturdugu
bez yapilari olup, bu tipde misin sekresyonu az g@riilir. Mﬂsin‘varsa ya hilicre si-
toplazmasinda sinirli ya da hilcre disinda bez yapilarinin ldmenindedir. Timdr
gevre dokudan belirgin ve diizglin bir sinirla ayrilmigtir.

Diffuz tip karsinomda tiimdr hilcreleri daha kiglik ve uniform olup kiigik ya da
blyilk solid kitleler olusgturur. Misin daha sik olup, ya tasliyiizilk hiicreleri bi-
giminde hiicre igi, ya da miisin gidlleri seklinde hiicre digidir. Tiimiir sinirlari

ileri derecede diizensizlik giisterir.

Ming sinmiflamasinda (51) timtiriin biolojik davranigi giiz niinde tutularak mide
karsinomlari ekspansiv tip ve infiltratif tip olmak iizere iki guruba ayrilir.
Ekspansiv tipte tlmiir hiicrelerinin olusturdudu diizgiin bez yapilari @in planda-
dir. Bu bez yapilarindan olugan timdr kitleleri gevre dokudan belirgin ve keskin
bir sinirla ayrilir, gevre doku sikigmig giriinimdedir.
Infiltratif tipde, timiir hiicreleri tek tek gevre doku iginde yayilan tasliyi-

zik hdcreleri karakterinde ya da daha az diferansiye hiicreler geklindedir.

Jass siniflamasi(33) Lauren ve Ming siniflamalarinin bir sentezi seklindedir. Bu
siniflamada ek olarak gevre mide mukozasi ve timdriin misin tipi de giiz Gninde tu-
tulur. [egitli kriterlere verilen puanlarin toplamina gire mide karsinomu "intes-

tinal tip" ve "gastrik tip" olmak iizere ikiye ayrilar.

‘Diinya Safjlik Orgiitii'niin 1977'de yaptigl siniflamada(67) mide adenokarsinomu &4 ti-

pe ayrilir. Papiller, tubuler, miisindz ve tagli yiiziik hiicreli tipler. Bu diirt ti-
pin hepsi iyi diferansiye, orta derecede diferansiye ve az diferansiye olarak de-
recelendirilir.

Yukarida kisaca agiklanan siniflamalar disinda Mulligan siniflamasi(54,57) ve

Japon Mide Kanseri Nragtirma Toplulufu'nun siniflamasi(54) vardir.
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Mide karsinomunda yayilma yollari:

Mide karsinomu direkt yolla duvar katlarina, omentum minus ve majusa, karaci-
gere, diafragma, pankreas, dalak, safra yollari ve transvers kolona yayilir.

Lenf yollari ile mide karsinomu @ince biilgesel lenf diijimlerine, buradan uzak
Virchow diiftimii, sol aksiller lenf dilfimleri, umblikal lenf digiimlerine metastaz
yapar.

Kan yolu ile karaciger, akcifer, kemik ve beyin metastazlari yapan mide karsi-
nomu periton yolu ile ya yaygin peritoneal metastazlar veya pelvise yayilma ile

overin Krukenburg timdrii gibi metastazlar yapar(47,57).

Mide karsinomunda prognoz:

Prognozda en belirleyici etken karsinomun viicuttaki yayginligi ve tedavidir.
Karsinomun yayginligi genellikle TNM evrelendirme sistemi ile belirlenir.

Erken mide karsinomlarinda prognoz daha iyi olup, cerrahi tedaviden sonra 5
yillik survi %95'dir. Erken mide karsinomlarinda submukoza invazyonu prognozu kii-
tl yiinde etkiler(57). 0.5 cm ve daha kiigiik "minute" karsinomlarin da submukoza
ve damar invazyonunun tiimdr hiicrelerindeki DNA yodunlugu ile iliskili oldufu ve
antiploidi, yiiksek ploidi olan hiicrelerin daha agressiv davranig giisterdigi izlen-
migtir(11,24,40).

Ilerlemis mide karsinomlarinda prognozu etkileyen faktiéirler arasinda tiiméir bii-
yiikligl, tumdriin histolojik tipi, stromadaki iltihabi hiicre infiltrasyonu {izerin-
de durulmustur.

Timir gap1 2 cm'den kiiglik olan karsinomlarda prognozun daha iyi oldugu bildi-
rilmektedir(57). Intestinal tip karsinomun, diffuz tip karsinoma giire daha iyi
bir prognozu vardir(84).

Stromada lenfoplazmositer iltihabi reaksiynnun prognozu iyi yiinde etkiledigi
(57), lenfoid dokunun dendritik retikulum hiicrelerinden Langerhans hiicrelerinin,
timdr stromasindaki sayisal deferinin prognozda iyi yénde etkili oldugu(91) ile-

ri siiriilmektedir.
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MIDE MUKDZASINDA INTESTINAL METAPLAZI

izellikle kronik gastrit siirecinde, mide mukniasl yiizey ve bez epitelinin bar-
sak mukozasi epiteline benzer morfolojik Bzellikleri igerdifi géiriilir. Intestina-
lizasyon olarak da adlandirilan bu durum dnceleri heterotopli olarak kabul edili-
yordu(72), mide karsinomu patogenezinde heterotopik barsak mukozasinin rolil oldu-
gu tartigiliyordu(32).

Heterotopi, doku ya da organlarin, normal olarak olmamasi gereken yerde bulun-
masidir(l). Genellikle prenatal diinemde, organogenez sirasinda geligen bir durum-
dur. Metaplazi ise, epitelyal veya mezenkihal olgun bir hiicre tipinin bagka bir
olgun hiicre tipine defigmesidir. Postnatal olarak, zararli gevresel etkenlerin
varlifinda bir uyum mekanizmasi seklinde gelisir. Reversibl olabilir veya neo-
plastik defisim giisterebilir(70).

Cegitli epidemiyolojik ve histogenetik galigmalar sonucu, mide mukozasinda gi-
riilen barsak epitelinin bir metaplazi oldugu gisterilmigtir.

iM kronik gastrit, @izellikle atrofik gastritle birlikte gok sik giiriilir(57,21,
95). Atrofik gastrit gibi en sik antrum ve kiigik kurvatur bﬁlgelerinde.lnkalize—
dir(17,23,57,59,71). Yasla dofjru orantili olarak sikliga artar(59,71,80). Hayvan-
lar iizerinde yapilan deneysel galigmalarda(73) ve gastrektomi sonrasi viicutta ka-
lan mide mukozasinin incelenmesinde(77) IM'nin zamanla geligtifi gdriilmiigtir.
Midede peptik iilser ve kronik gastrit igin yapilan medikal tedavi sonrasinda im
nin geriledifi de saptanmigstir(93). Bu bulgular olayin bir metaplazi oldugunu
destekler.

Mide mukozasinda IM, genel bir yaklagimla normalde mide mukozasinda bulunma-
yan oysa harsak epitelinde bulunan goblet hiicreleri, emigi hiicreler, Paneth hiic-
releri ve endokrin hiicrelerin varlify ile taninir(13,14,57). Ancak her zaman bu
elemanlarin tiimiinii metaplastik epitelde giéirmek miimkiin dedildir. Bagka bir deyig-
le IM her zaman barsak epitelinin biitiin Gzelliklerini gistermez, dedigik histo-
morfolojik ve histokimyasal @izelliklerle kargimiza gikar. Bu yilzden gesitli alt
guruplara(tipleré) ayrilmsgtair.

iM'nin difjer dzelliklerinin daha iyi anlagilabilmesi igin Bncelikle IM tiple-

rinden bahsedilecektir.
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intestinal metaplazi tipleri:

Tim mide-barsak kanalinda epitel hiicrelerinin biylik bir kismi epitelyal‘mﬁa}n
dedigimiz mukopolisakkarid yapisinda bir madde lretir ve salgilar. Epitelyal mii-
sin, kimyasal yapisina giire gesitli boya ytintemleri ile farkli boyanma &izelligin-
de olan, niitral ve asidik miisin olmak {zere iki temel guruba ayrilir(6).

Midede baskin olarak niitral misin(Resim 1,3), ince ve kalin barsaklarda ise
baskin olarak asidik miisin mevcuttur(Resim 4,6). Asidik miisinin baskin oldugu in-
ce ve kalin barsak epitelinde de farkliliklar vardir. Ince barsakda asidik miisin-
lerin alt gurubu sialomiisinler 6n planda iken(Resim 5), kalin barsakda yine asi-
dik miisinlerin diger bir alt gurubu olan siilfomiisinler(Resim 8) ve o-asetil sia-
lomiisinler(Resim 7) @in plana gikar(6,22,18,75).

Gesitli Bizel boya ydntemleri ile dokularda farkli miisin tiplerini saptamak
miimk iindiir(6,9,82). Bu yiintemlerle Mide-barsak kanali milsinlerinin boyanma &zellik-

lerine ait literatiir bilgileri Tablo I'de Bzetlenmigtir.

TABLO I
Histokimyasal Boya Yéintemleri Ile Mide-Barsak Kanalindaki

Epitelyal Misinlerin Boyanma Ozellikleri

Boya yidntemleri Nidtral M. N-asetil 0O-asetil Sulfomiisin
sialomi. sialomii.
Alcian Blue pHZ2.5/ knyu-+
Periodic Acid Schiff pembe mavi mavi mavi
(ABpH2.5/PAS) '
High Iron Diamine/
Alcian Blue pHZ2.5 boyanmaz mavi mavi kahverehgii+
(HID/ABRH2.5) siyah
Periodate Borohydride/
saponification/PAS boyanmaz boyanmaz  kdyu- boyanmaz
(PB/KOH/PAS) pembe

+: Ayni hiicrede niitral ve asidik misinler bir arada ise, hiicrede mor renkte
boyanma gdriilir.
++: Ayni hilcrede sulfomisin ve sulfatsiz asidik milsinler bir arada bulunuyorsa

hiicrede kahverengl ve mavi boyanma birlikte gdriiliir.

Mide-barsak kanalinin normal ve patolojik durumlardaki miisin Szelliklerini be-
lirlemek amaciyla yapilan galigmalarda, mide mukozasinda IM'nin gesitli misin tip-
lerini igerdifi, vyani miisin igerifdi agisindan tek diize bir yapy giistermedigi iz-
lenmistir(22,44). IM'de niiriilen bu deﬁi$ikli§in sadece misin tipleri ile sinirla

kalmadifi, 151k mikroskaobu, elektron mikroskobu diizeyinde yapaisal farkliliklarin
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bulundudu, enzim Bizelliklerinin, immunhistokimya ydntemleri ile gesitli antijenik
tizelliklerin de farkli oldufu saptanmigtir(17,19,31,33,38,52).
Giiniimiizde IM tiplerinin siniflandirilmasinda en gegerli yiintem, histokimyasal

yintemlere dayanilarak yapilan histomorfolojik siniflandirmalardir.

- Yazarlarin gofju ortak bir giiriisle IM'yi komplet ve'inkumplet olarak siniflan-
dirir(17,33,38,74).
Komplet tip: Yiizey ve/veya bez epiteli tamamen barsak epiteli tipindedir. Asidik
midsin igeren goblet hiicreleri ve bunlar arasinda milsin Uretmeyen, firgamsi kenar-
11 emici hiicrelerden olugur(Resim 13). Bu tipte metaplastik bezlerin tabaninda
Paneth hiicreleri sik olarak giéirdliir, endokrin hiicreler de vardir. Bezler diizgiin
basit tubuler yapadadir. Ylzey ince barsaktaki villus yapilarina benzer giiriinim-
de olabilir.

Inkomplet tip: Bez ve/veya ylizey epiteli barsak epitelinin tiim @izelliklerini de-

gil, bazi dzelliklerini taslmaktadlr. Arada mide mukoza epiteli Ozellikleri var-
dir. Asidik milsin igeren goblet hicreleri mutléka goriliir. Degigiklik goblet hiic-
releri arasinda kalan silendirik hicrelerde giizlenir. Firgamsi kenarli emici hiic-
reler ya gok seyrektir ya da yoktur. Silendirik hilcrelerin biiyiik bir gofunludu
ya da hépsi miisin tiretir(Resim 14). Silendirik hiicrelerdeki miisin ya mideye ben-
zer gekilde nitral misindir (bu hilcreler metaplaziye uframamig normal mide epite-
1i hiicreleri slarak kabul edilir) ya da sialomiisin ve/veya sulfomiisin tipinde
ésidik miisindir. inkomplet IM giisteren bezler de basit tubuler yapida olmakla
birlikte daha diizensiz seyir gisterirler(Resim 15). Paneth hiicreleri ya gok sey-
rektir ya da hig giriilmez.

Bu iki temel IM tipi ﬂzefinde, goblet hiicreleri ve silendirik hilcrelerin iiret-
tikleri misin tiplerine giire gesitlemeler yapilarak, temelde birbirine yakin olan

bir gok siniflama bigimi ortaya atllmlgtir.

Jass_ve Filihe Siniflamasi(17,19,33): Intestinal metaplazi, Tip I, Tip II,

Tip III olmak izere Ug guruba ayrilir.

Tip I (komplet) IM (Resim 13): Metaplastik bezler yani kriptalar diizenli yapi-
dadir. Epitel olgun emici hilcreler ve goblet hicrelerinden olugsur. Goblet hiicre-
leri genellikle N-asetil sialomiisin igerir. Nadir de olsa sulfomiisin(Resim 18) ve-
ya o-asetil sialomlisin de salgilayabilir. Emici‘hﬂcrelerin firgamsi kenarlari var-
dir. Paneth hiicreleri genellikie vardir.

Tip II (inkomplet) IM (Resim 14): Kriptalar uzun ve kivramlidir. Hafif diizen-
siz yapi gizlenir. Epitelde emici hiicre tektikdiir, ya da yoktur. Goblet hiicreleri
ve gegitli diferansiasyon derecesinde silendirik miisin@iz hiicreler vardir. Silen-
dirik hiicreler ndtral miisin ve/veya az miktarda sialomiisin salgilar. Goblet hiic-

releri sialomiisin ve/veya nadiren sulfomiisin salgilar.
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Tip III (inkomplet) IM (Resim 15,16): Kripta yapisinda belirgin diizensizlik
vardir. Hicrelerde atipi ve diferansiasyon kaybi gok daha belirgindir. Silendirik
hiicreler @n planda sulfomiisin salgilar. Goblet hiicreleri ise sialomisin ve/veya
sulfomiisin salgilar.

Jass ve Filipe'ye gire iig IM tipinin her birinde silendirik hicrelerin boyut-
lara farklaidir. Silendirik hiicreler Tip III'de en yilkksek boyuta ulasir. Goblet
hilcreleri her {ig tipte de sulfomiisin salgilayabilir. Bu yiizden sulfomilsin igeren
goblet hicreleri Tip III'ln ayirici dzelligi degildir. Silendirik hiicrelerde sul-
fomlisin giirllmesi Tip III igin @zeldir.

Jass ve Filipe'ye géire IM dinamik bir siireci yansitir. Ug tip arasinda gegis

formlari girilebilir. Bir form gelisirken difjer form geriler.

Segura ve Montero Siniflamasi(74): Bu yazarlar Sncelikle naormal ince barsak

mukozasindaki goblet hilcrelerini iki tipe ayirmiglardir. Tip 1 ince barsak goblet
hiicreleri sadece AMpHZ2.5 ile boyanan N-asetil sialomiigin igerir ve villuslarda
lokalizedir. Tip 2 ince barsak goblet hiicreleri ise hem ABpH2.5 ile hem de PB/
KOH/PAS ile boyanabilen o-asetil sialomiisin iﬁerir ve kriptalarda lokalizedir.
Bir de kalin barsak goblet hiicreleri vardir ki, bunlar ABpHZ2.5 ile boyanan N-ase-
til sialomlisin, Azur A ile boyanan sulfomiisin, PB/KOH/PAS ile boyanan o-asetil
sialomisinleri igerir.

Bunlari giiz Oniine alarak intestinal metaplaziyi tnce komplet ve inkomplet ola-
rak ayirmiglardir. Komplet IM'de igerdigi gohlet hilcre tipine gire 1- Ince barsak
metaplazisi Tip 1, 2- Ince barsak metaplazisi Tip 2, 3- Kalin barsak metaplazisi
olmak Uzere 3 alt guruba ayirmiglardir.

Ikinci temel alt gurup olan inkomplet metaplaziyi ise dedisik asidik miisinleri
igerebilen goblet hiicreleri, ndtral milsin ve/veya defisik asidik miisinleri igeren

silendirik hiicrelerle tanimlamiglardir.

Teglbjerg ve Nielsen(89) sadece AMpH2.5/PAS ve PB/KOH/PAS boya ydntemlerini

kullanarak bir siniflama yapmglardir. Biylece IM'yi o-asetil sialomiisin igerme-

yen ince barsak tipi ve o-asetil sialomiisin igeren kalin barsak tipi olarak iki

guruba ayirmiglardir.

Sipponen_ve arkadaglari(78) HID/ABpHZ2.5 boya ydnteminin sonuglarina giire sul-

fomiisin igerenlere kalinbarsak tipi IM, sulfomiisin igermeyenlere ingebarsak tipi

IM demiglerdir.

Huang ve arkadaglari da(29) IM'yi incebarsak tipi ve kalinbarsak tipi olmak

Uzere ikiye ayirmiglardir. Bu aragtirwacilara giire kalinbarsak tipi M, 1-sulfo-
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misin igeren alt gurup, 2- o-asetil sialomiisin igeren alt gurup olarak ikiye,

incebarsak tipi IM ise 1- komplet, 2- inkomplet olmak iizere ikiye ayrilir.
Yukarida bahsedilen siniflamalar disinda Kawachi(38), Iida(31), Hattori(25),

Hirota(27) gibi aragtirmacilar da enzimatik yi@intemlerle ve AMpH2.5)PAS boya yiin-

temine gire IM'yi sadece komplet ve inkomplet olarak ayirmakla yetinmektedir.

IM'nin elektron mikroskobu diizeyinde &izellikleri:

Elektron mikroskobunda metaplastik bezler incebarsak bezlerine gok benzer.
Gablet hiicreleri paket olusturmug biiyiik milsin graniilleri igerir. Miisin graniille-
ri, sitoplazmada bazalde bulunan gekirdedin lUzerinde yerlesmistir. Mitokondriler
ve endoplazmik retikulum, hiicrenin yan tarafina sikismistir. Cekirdek lzerinde
belirgin bir golgi sistemi vardir. Goblet hiicreleri arasindaki silendirik hiicre-
ler yiizeylerinde iyi geligmig ve sik olarak yerlesmig mikrovilluslara, birgok mi-
tokondriye ve parmaksi gikintilar geklinde birbirine sikica gegen yan zarlara
sahiptir.

Elektron mikroskobunda inkomplet IM'de yukarida tarif edilen goblet hiicreleri

arasinda midenin foveolar hiicreleri ve karisik miisin graniilleri igeren hiicreler
giriiliir(52).

iM'nin enzim Bzellikleri:

Normal mide mukozasinmin yiizey epiteli alkalin fosfataz ve aminopeptidaz iger-
mezken, IM'de ve normal barsak mukozasinda bu enzimler vardir. IM'de tiamin piro-
fosfataz, beta glukuronidaz belirgin olarak artmigtir. Enzim boya teknikleri ile
tim midede IM yayilimi makroskopik olarak giisterilebilir(38,52,57,59).

IM'de suksinik dehidrogenaz, nikotinamid adenin dinikleotid dehidrogenaz, ade-
nin diniikleotid dehidrogenaz aktiviteleri yiiksek diizeydedir. Asid fosfataz, ade-
nozin trifosfataz, liisin aminopeptidaz, laktik dehidrogenaz da yiizey epitelinde
belirir ve bunlar metaplastik epitelde emici Gzellifjin kazanildifini giisterir.
Laktaz, sukraz, maltoz gibl disakkaridazlar da gisterilmigtir(21).

IM enzim Bizelliklerine giire de, ince ve kalin barsak tipleri, komplet ve in-
komplet tipler geklinde ayrllmlstir. Alkalin fosfataz aktivitesi varsa incebar-
sak tipi, yoksa kalinbarsak tipi olarak kabul edilmigtir(19). L@isin aminopepti-
daz gibi incebarsak diferansiasyonunu belirleyen enzimlerin varlifjiz ve yokluduna
giire de komplet ve inkomplet olarak belirlenmistir(38,59). Ayrica inkomplet olan
bazi hezlerde gegitli enzimlerin az miktarda giiriilmesi, IM tipleri arasinda ge-
¢ig formlari oldufunu destekleyebilir(19).
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iM'de endokrin hiicreler:

iM'de giiriilen bezlerde, normal mide bezlerine giire daha fazla sayida endokrin
hilcre nldugu bilinmektedir(52,57,95). San yillarda, histokimya yiintemlerine ek
plarak, immunbistokimya ydntemleri ile de bu konuda daha ayrintili bilgiler edi-
nilmigtir(4).

ince barsak tipi IM ve kalin barsak tipi IM'nin endokrin hiicreler agisindan
defjisiklik g@isterip gistermedidi arastirildiginda, endokrin hiicrelerin her iki

tipte de benzer dagilim giisterdifi saptanmigtir(55).

IM'de IgA ve salgilayici eleman:

Salgilayici eleman normal mide mukozasinda ya gok azdir ya da yoktur. iMde
IgA ve salgilayici eleman arastirildifinda, komplet olarak simiflanan im tiple-
rinde, incebarsakdaki gibi tiim kriptalarda, silendirik hiicrelerde yofun igh ve
saigllaylcl ileman bulﬁnmustur. Inkomplet IM'de ise sadece kripta tabanindaki si-

lendirik hiicrelerde IgA ve salgilayici eleman saptanmigtir(19).

iM'de karsinoembriyonik henzeri antijen (CE-like antigen):

iM varlifjinda mide sivisinda CEA diizeyinin arttifi gizlenmistir(61). Benzer
bulgu histolojik olarak da saptanmistir. Normal mide mukozasinda CEA-benzeri ma-
teryal ya gok azdir ya da hig giiriilmez. IM'de ise CEA ile boyanam hiicre sayisi

ve baoyanma yogunlugu artar(15).

iM'de barsak miisin antijenleri:

Ma ve arkadaslari Ince Barsak Miisin Antijeni ve Kalin Barsak Miisin Antijeni
ile IM ve mide karsinamlarinin iligkisini aragtirmistir(46).

IBMA, normal eriskin duedonum ve jejunumunda, 10 haftalik fetusun tiim barsak
kanalinda, daha bilyiik fetuslarin ince barsaklarinda, midede intestinal metaplazi-
de, mide-kalin barsak ve overin misiniiz karsinomlarinda bulunur.

KBMA ise normal erigkinin sadece kalin barsaginda, 10 haftadan biyik fetusla-
rin sadece kalin harsafinda, midede IM'de, kalin barsak adenokarsinomu, mide ve
overin misindiz karsinomlarinda bulunur. |

Ma ve. arkadaslarinin galismasinda IBMA'nin metaplastik bezlerin alt kisimla-
rinda yofunlastifi, KBMA'nin ise metaplastik bezlerin yiizeyel kisminda yojunlag-
ti0a gﬁrﬂimﬂ@tﬂr. Bilylece metaplastik bezlerinderin kisminda diferansiasyon sii-
recinin daha ileri déinemindeki hiicrelerin bulundufunu ve bu gdiriindmin kalin bar-

gafin embriyonal geligmesine uydufunu dne siicmilglerdir.
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iM'de lektin profilleri:

Lektinler esas oplarak bitkilerde ve bazi vertebrali ya da vertebrasizlarda bu-
lunan proteinlerdir. Bu proteinler hiicre ylizeyindeki Ozel geker molekiilleri ya da
malekiil guruplarina spesifik olarak baflanirlar. Tibbi olarak habis defisimin
arastirilmasinda ve normal hiicreleri habis hiicrelerden ayirmak amaciyla kullani-
lir. Gesitli lektin tipleri vardir(18). |

Hotta ve arkadaslarinin(28) bir lektin olan Concanavalin A'yi (Con-A) kullana-
rak mide glikoproteinlerini incelemesinden sonra bu ytnde gegitli galismalar ya-
pilmigtir.

Normal mide mukozasinin milsin {ireten hiicreleri bir gok lektin tipi ile reaksi-
yona girer. Ancak yiizey epiteli ConA ve PNA lektin tipleri ile reaksiyona girmez.
Oysa boyun biilgesindeki indiferansiye hilcreler barsak epitelinin silendirik hiicre-
lerine benzer gekilde PNA baglanmasi gisterir.

IM'de silendirik hiicrelerin, normal barsak emici hiicreleri ve normal mide mu-
kozasi indiferansiye hiicrelerine benzer gekilde PNA pozitiflidi gBistermesi, gob-
let hilcrelerinin de normal kalin barsatja benzer gekilde Con A pozitifligi gdster-

mesi iigin;tir(19).

iM'de hiicre kinetikleri:

Ince ve kalin barsaklarda prolifere olan hiicre tabakasi kriptalardadir. Ince
barsakta kriptalarin alt yarisi, kalinbarsakta ise alt 2/3 kisim proliferatif bil-
geyi olusturur. Burada mitozla gofalan indiferansiye hiicreler kripta ylizeyine ve
incebarsakta villuslara dofru, diferansiye olarak giig ederler(35,45,75).

Atrofik gastritte oldugu gibi iM'de de hiicre proliferasyonu normal mide muko-
zasindan daha hizlidir(35,45). IM'de hiicre proliferasyonu barsaktakine benzer(21,
4L3). Metaplastik bezlerde hiicre proliferasyonu esas olarak kripta tabanindadir.

Bu durum komplet tip IM'de ggiriiliir. Inkomplet tip IM ise daha az stabil bir du-

rumdur ve mitotik aktivite fazladir(43).

iM'de etyopatogenez: {

iM'nin etyopatogenezi tam olarak bilinmemektedir. Tablo II'de mide mukozasinda
gesitli histolojik defiigikliklere yol agan olasi nedenler giiriilmektedir.

X-i1ginlari,' MNNG (N-metil-N-nitro-N-nitrosogyanidin) ve N-alkil-NNG(N-alkil-N-
nitro-N-nitrosoguanidin) gibi karsinojenler ile yapilan deneysel hayvan galigma-
larinda mide mukozasinda IM'nin geligtigi gizlenmistir(73).

Cevresel etkiler altinda, iM ne tiir bir mekanizma ile geligsmektedir? Bu soruya
kesin bir cevap bulunamamigtir. Ancak Og yol ileri siirtilmiigtir(19).
1- Stem hiicreden yeni bir yol A

2- Tam olarak diferansiye almamly "intormediate® hilcrenin metaplastik hilcreye



transformasyonu

3~ Olgun hiicrenin direkt transformasyonu.

Metaplastik transformasyon hangi yoldan gelismis olursa olsun, sonugta karsi-

miza gikan ya histolojik, histokimyasal, enzimatik, fonksiyonel dzellikleri ile

incebarsak epiteline gok benzeyen komplet tip IM'dir ya da tiim Hzellikleri dedi-

gik oranlarda taklit eden inkomplet IM'dir.

Mide Mukozasinda Defisikliklere Yol Agan Olasi Nedenler

(Hill, M.J. Retioclogy and microenvironmet of gastric cancer'den alinmistir)

Mide mukozasindaki

degigiklikler

Olasi nedenler

Atrofik gastrit,

gastrik atrofi

-Protein malniitriisyonu

-Selliilozdan zengin diyet

-Virus infeksiyonu

-Fazla tuz alimina bagli osmotik
basing

-Fiziksel irritanlar(talk tozu gibi)

-Kimyasal irritanlar(tiitsiilenmig
yiyecek, baharat gibi)

-Genetik faktirler

-Cerrahi girisimler

Intestinal Metaplazi

-Nitrit veya nitrit metabolitleri

-Safra asitleri

~Tutsiilenmis besinler veya besinle-
re korumak igin katilan maddeler

-Vitamin A ve/veya C eksikligi

Epitel Displazisi

-Nitrit veya nitrit metabolitleri
-Safra asitleri
-Fizik veya kimyasal irritanlar

-Vitamin A ve/veya C eksikligi
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iM'de epidemiyolojik bilgiler:

IM mide mukaozasinda sik karsilasilan bir lezyondur. Mide karsinom sikliginin
yiiksek oldufu lilkelerde, eslestirilmig yas guruplarinda yapilan galigmalarda,
IM'nin midenin selim lezyonlarinda gdriilme sikliginin ve mide mukozasinda yayil-
ma derecesinin, mide karsinomuna gbire daha az oldufu giriilmiistiir(17,71,76,80).

Mide karsinom insidensi yiliksek olan Japon'yadan, mide karsinom insidensi
disilk olan Hawai'ye géic eden Japonlar'da mide karsinomu ile birlikte iM'nin in-
sidensi de azalmaktadir(30).

iM siklifi mide karsinomlarinin tiplerine giire de defigmektedir. Intestinal
tip mide karsinomunda IM gok daha sik giriiliirken, diffuz tip mide karsinomunda
daha seyrek gdrilmektedir(17,20,27,31,33,59,60,76,79,80,89).

Eski yillara giire toplumlarda mide karsinomu tiplerinin siklifinin defigme-
si ile birlikte IM'de intestinal tip karsinoma paralel olarak azalma giistermek-
tedir(2,30,37).

Intestinal metaplazi yasla birlikte siklifi artan bir lezyondur(17,30,80).

Midede IM'nin birlikte bulundufu lezyonlar ve durumlar:

kronik gastrit ve IM: IM, kronik gastrite gok benzer olarak en sik antrum ve

kiigiik kurvaturda giiriiliir ve siklifi yag ile artar(2,17,57,59,71,76).

Kronik gastrit morfolojik olarak; kronik yiizeyel gastrit, atrofik gastrit ve
gastrik atrofi olarak ayrilir(13,21,57,70). IM en sik atrofik gastrit ile birlik-
te giriilir. Hatta Bnceleri iM'nin atrofik gastritin bir Hzellifi oldugu kabul
edilirdi(21). Ancak glinlimlizde kronik ylizeyel gastritte de iM gelisebilecedi ve
bu durumda IM'nin sadece yiizey epitelinde g8iriildiigii bilinmektedir(95).

Kronik gastrit, gastritin mide mukozasinda yayildidy bilgeye ve serumda pari-
etal hiicre antikorlarinin bulunup bulunmayisina giire Tip A gastrit ve Tip B gast-
rit olarak sinmiflandirilir(21).Tip A gastrit fundusu tutar ve serumda parietal
hiicre antikoru varlifi- mukozada parietal hiicre kayby ile karakterizedir. Klinik-
te genellikle pernisitiz anemi ile seyreder(5). Tip B gastrit ise antrumu tutar
ve serumda parietal hﬂnravantikuru yoktur. Parietal hilcre antikorlarinin immun-
peroksidaz yintemi ile mide mukozasina uygulanmasi sonucu parietal hiicre kaybi
giisterilebilir(92).

IM en sik Tip B gastritte géiriilmekle birlikte Tip A gastritie de sik gﬁrﬂlen
bir lezyondur(78,79,88). Tip A gastritli kigilerde de normal popiilasyona giite
mide karsinom riski yiiksek olmakla birlikte, Tip B pgastriti olanlarda iM gibi
mide karsinomu da gok daba sik olarak giizlenmektedir(23,76,85).

Kronik gastrit etyopatogenezine gtire de otoimmun, hipersekretuar ve gevresel
(environmental) nedenli olarak g gufuha ayrilir(7). IM'nin gevresel nedenli
kronik gastritle ortak bir yayilma bigimi oldufu giiriilmistir(76).
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kranik peptik iilser ve IM: Midesinde kronik peptik iilseri olan kigilerde IM
sikligi, duedonum ilseri olan kisilerden gok daha fazlaﬂlr(30,66,69,7h,76).
Midede kronik peptik lilser gevresindeki IM alt guruplari incelendifinde komplet
iM, inkomplet IM'den deha fazla ya da egit oranda gdriiliir(27,66,74,76). Mide kar-
sinomu ile yakin iliski giisteren Tip III(inkomplet, silendirik hiicrelerde sul-

miisin igeren) IM mide llserinde, mide karsinomuna giire anlamli olarak azdir(74).

Mide polipleri ve IM: Mide mukozasinda gelisen, hamartomatiz olmayan polipler

baglica 3 guruba ayrilabilir; l-hiperplastik polip, 2-adenomatiz polip, 3-karsi-
nomatdiz polip(hiperplastik polip veya adenomatéiz polipden kdiken almis olabilir)
(23,41,62,90).

Poliplere komsu mukozada IM incelendifjinde; hiperplastik polipler gevresinde
IM gok nadir giiriilmesine karsin, adenomatfiz polipler gevreginde gok sik bulun-
maktadir(41). Ayrica hiperplastik polipler gevresinde giriilen IM, biyiikk oranda
komplet tiptir(e3).

kozuka, karsinomlarda oldufu gibi adenomattiz poliplerde de IM'nin predispozan
bir faktir oldufunu ileri slrmigtir(&1).

Parsiyel gastrektomi sonrasi mide mukozasi ve iM: Gastrektomi ameliyatindan
sonra mide karsinomu riskinin arttiga bilinmektedir(47,57,81). Vicutta kalan mi-

de mukozasinda giriilen defjisiklikler arasinda IM'de vardir(77). IM en sik Bill-

roth II ameliyatindan sonra g@irlilmekte olup, vagotomi ve piloroplasti, Billrothl
ameliyatlarindan sonra IM siklifi sirasiyla azalmaktadir(9i).

Gastrektomi sonras:i mide kalintisinda karsinom gelisen hastalarda, mide muko-
zasindaki IM alt guruplari incelendifinde, TipI ve TipII(Jass-Filipe) IM'nin gok
daha sik giirlilmesine kargin, TipIII iM'nin nadir oldufu izlenmistir. Ancak mide

karsinomlari iginde diffuz tip bu durumda daha sik ghiriilmektedir(3).

Midenin karsinoid tliméirii ve IM: Mendelsohn ve arkadaglari mide karsinoidi

olan 11 vakalik serilerinde, vakalarin hepsinde karsinoid gevresindeki mide mu-
kozasinda IM bulmuglardir IM alaninda barsakta bulunan endokrin hiicrelerin var-
1181 bilinmektedir. Ayrica IM'nin yaydin oldufu ve eklorhidrinin bulundufu du-
rumlarda mide mukozasinda G hlicre hiperplazisi de sik olarak gfizlenmektedir.
Mendelsohn bu agilardan kendi bulgularina dayanarak, midede IM'nin karsinoid ge-

lismesinde predispozan faktdir olabilecedini tine sitirmiigtiir(49).

Mide karsinomu ve IM: Mide karsinomu ve IM arasindaki iliskinin saptanmasi ve:

mide karsinomu histogenezinde IM'nin roliinlin aragtirilmasi gok eski yillara da-
yanir(32,50,51,60,42).

Sonraki yillarda IM tipleri ve mide karsinomu histolojik tipleri arasindaki
iligkiler aragtirilmigtir. Sonugta, farkli aragtirmacilarin farkli siniflamala-
rina gire "inkomplet IM", "kolonik tip IM", "Tip III IM" tipleri ile "intestinal
tip" ya da "ekspansiv tip" mide karsinomlari arasinda histogenez ydniinden yakin
iligki oldufu saptanmistir(17,25,27,29,31,33,74,76,78,79,97).
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GEREG VE YONTEM

1 Ocak 1987-31 Aralik 1987 tarihleri arasinda Cerrahpaga Tip Fakiiltesi Pato-
loji Anabilim Dali'na gelen 129 adet gastrektomi piyesi, biyik kurvaturdan agila-
rak, mukoza yiizeyi temizlendikten sonra %10 'luk formalin solilsyonunda fikse
edildi.

Fiksasyondan @ince mide mukozasinda giiriilen iilser, tiimir gibi defisikliklerin
makroskobik $zellikleri, boyut ve lokalizasyonlari kaydedildi.

Fiksasyon isleminden sonra mikroskochbik inceleme igin drnek doku pargalarinin

aliniginda asagidaki sistem uygulandi(Sekil I):

- Ulser tabamindan veya tiimiir merkezinden, tiim duvar kalinligini
igerecek gekilde, lezyonun blyiikliiiine badli olarak 1-3 adet @ir-
nek alindi.

-Lezyonlarin saglam gdrliniimdeki mide mukozasi ile komsu oldufu
alandan, saat kadraninin 3,6,9,12 hizalarina uyacak sekilde

L adet drnek alindi.

-Kadranin ayni hizalarina uyacak sekilde, lezyondan 1 cm uzak
mide mukozasindan & frnek daha alindi.

-Lezyonlardan en az 2 cm, mimkiin oldufu takdirde daha uzak mide
mukozasi alanlarindan, lezyonun lokalizasyonuna ve kalan saglam
mukoza alaninin genisligine giéire 2-4'er adet Hrnek alindi.
-Lezyon giriilmeyen midelerde(duedonum llseri nedeniyle yapilan
antrektomi materyali), antrum kiigiik kurvatur, biyilkk kurvatur,

tin ve arka duvarlarindan ikiger santimetre uzunludunda birer
drnek alindi.

-Tiim gastrektomi materyalinde iist ve alt cerrahi sinirlardan
grnekler alindi.

-Tiim gastrektomi materyalinde kiigiik ve biiyilkk kurvaturda bulu-
nabilen tim lenf diigiimlerinden lokalizasyon ve sayi belirtilerek .

drnekler alindi.

Tim Srnekler her vakada ayri ayri numaralandirilarak takibe alindi.

Gastrektomi materyalinden alinan #rnek doku pargalari, rutin takip islemlerin-
den sonra 4-6 mikron kalinlidinda kesilerek hematoksilen-eozin boya y@intemi ile
boyandi. Ilk rutin mikroskopik inceleme sirasinda karsinom tanisi alan 4B vaka

tzerinde ayrintili inceleme yapildi. Kalan 81 vakada mikroskopik oplarak da pep-
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tik illser gevresinde karsinom veya 0.5 cm ve daha kiigilk gapta karsinom odagdi bu-
lunmadigi igin bunlar galisma disi birakildis.

‘Karsinom tanisi alan 48 vakada, yag, cinsiyet, gastrektomi gekli, timdr loka-
lizasyonu, timdr boyutu, timdriin makroskobik tipi gibi 8zellikler kaydedildi.

Mikroskobik deferlendirmede, tiimBriin histolojik tipi, timiriin duvar invazyonu
derecesi, lenf yolu, sinir invazyonu, kan yolu invazyonu arastiraldi. Lenf digi-
mi metastazi varsa bunlarin sayilari ve biilgeleri kaydedildi. Tim&riin makroskobik
lokalizasyonu ile mikroskobik lokalizasyonu karsilagtirilda.

Timdre komsu, timdrden 1 cm uzak ve tiimdrden uzak mide mukozasinda kronik
gastrit varlidy ve tipleri, IM varlifi, IM'min yofunludu, tipleri, displazi var-
ligx aragtirailda.

Her vakada IM giiriilen @rneklerin bloklari ve timéir igeren birer blok ayrilarak
bunlardan iiger lama 4-6 mikron kalinliginda kesitler alindi. Bu kesitlere ABpH2.5/
PAS, HID/ABpHZ2.5, PB/HUH/PAS boya ytintemleri uygulandi. Miisin tiplerini saptamak
amaciyla uygulanan bu boya ydntemlerinde boya islemi sirasinda normal mide, ka-
linbarsak, incebarsak mukozalari kontrol olarak kullanildi.

SEkil I: Gastrektomi materyalinde, mide mukozasinin Birnekleme sistemi giiriil-
mektedir. Igi tarali olan alanlar trnek dokularin alindifi kisimlar,

merkezdeki daire ise lezyonu giistermektedir.
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Boya yintemleri:

Alcian Blue pH2.5 - Periodic Acid Schiff (AB pH2.5/PAS) boya ydntemi(6,18):

Solisyonlar; - Alcian Blue 8 GX, %3 asetik asit ile %71'lik soldsyon hazir-
lamr,

-8chiff ayaraci,

Yintem; ~Kesitler deparafinize edilir, suyu alimir,
-5 dakika ABpH2.5 soliisyonunda bekletilir,
-Suda ve sonra distile suda yikamir,
~-%1'1ik periodik asidde 2 dakika bekletilir,
-Distile suda iyice yikamr,

-8 dakika Schiff ayiracinda tutulur,

-Akarsuda 5-10 dakika yikanir,

-Gekirdekleri boyamak igin Erlich olmayan bir hematoksilen
ile hafifge boyanir,

-Suda yikamir,

-Absold alkolde yikamir,

-KBsilen ile parlatilir ve kapatilir.

Sonug: -Mavi; asit misinlerin birkismi
-Koyu pembe; ndtral miisinler
-Agik mavi; gekirdekler
-Misinler karigik ise baskin olan elemana glre, renk mavi-mor

ile mor-menekse veya leylak rengine kadar dedisir.

High_Irdn Diamine-Alcian Blue pH2.5(HID/ABpH2.5) boya yéntemi(6,18,82):

Solisyonlar; -Diamin soliisyonu, 120 mg N-N'-dimetil-m-fenilen diamin ve
20 mg N-N'-dimetil-p-fenilen diamin'i 50 ml distile su igin-
de giiziindiirerek hazirlanir. Bu gzeltiye %60'1ik ferrik klo-
rid eklenir. Soliisyon her seferinde taze hazirlanmalidir.

-%1'1ik Alcian Blue soliisyonu, %3 asetik asid iginde hazarla-
nir.

Ydntem; ~-Kesitler deparafinize edilir ve kurutulur,

-tesitler oda sicaklifinda 18 saat diamin saliisyonu ile mua-
mele edilir, '

-Distile suda gok kisa olarak galkalanir,

~%3'1ik asetik asid ile hazirlanan %1'lik AB soliisyonu ile
30 dakika muamele edilir,

-%80'1ik alkolde iyice yikamir,

-Kurutulur, parlatilir, kapatilar.
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- Siyah-kahverengi; sulfomiisinler

- Mavi; diger asidik miisinler.

Periodic Acid Sodium Borschydride-Saponification-PAS(PB/KOH/PAS) boya y@ntemi(9,

18):

Soliisyonlar;

Ydntem;

-%1 sulandirilmis periodik asid

-%2.45 sulandirilmig 100 ml Borik asid

-167 ml sodyumborohidrat solilsyonu; 1.89 gr borohidrat 167 ml
-%0.5 potasyum hidroksit alkolik (%70'lik aldolde hazirlanir)
-8chiff ayaraci

-Herhangi bir gekirdek boyasi .

-Kesitler deparafinize edilir ve kurutulur,

-%1 sulandirilmis periodik asidde 1 saat tutulur,

-10 dakika akarsuda yikanir

-Kesitler %2.45'1ik 100 ml borik asid igine yatirilir ve yarim
saatte damla damla 167 ml borohidrat solisyonu eklenir. Bu
karigimda 1 saat daha bekletilir. Rezksiyonu yavaslatmak igin
kap buz kiipleri ile gevrilir. Oda sicakliginda kesitler ko-
par.

-Akarsuda 10 dakika yikanir,

-%70'1ik alkol iginde hafifge yikanir,

-%0.5'1ik alkolik KOH ile 30 dakika muamele edilir,

-%70'1lik alkolde yikamir,

-10 dakika akarsuda yikanir,

-%1'1ik periodik asidde 5 dakika bekletilir,

-Akarsuda 5 dakika yikamir,

~15 dakika Schiff ayiracinda tutulur,

-10 dakika akarsuda yikanmir,

-Hafifge Carazi ile kargit boya yapilair,

-5 dakika akarsuda mavilestirilir,

-Kurutulur, parlatilar, kapatilair.

Sonug; bu boya yiintemi sonucunda izlenen PAS aktivitesi o-asetil sialomi-

sinleri gdisterir.

Hematoksilen-eozin ve diger lig boya yBntemi sonuglarina g8ire karsinomun ve

IM'nin histolojik siniflamalari yapildi.
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Mide karsinomunun histolojik siniflamasinda Jass'in uyguladidi yidntem esas
alindi(33). Bu ydnteme gire tiimiriin histolojik Bzellikleri, miisin igerigl, yuyil-
ma bigimi ve komgu mide mukozasindaki IM yofunlugu puanlandirildi. Bu puanlarin
toplamina giire elde edilen defer sonucunda mide karsinonlari "intestinal tip" ve

"pastrik tip" olarak iki guruba ayrildi(Tablo III).

TABLO III

Mide Karsinomlarinin Siniflamasinda Kullandigimiz Puanlama Sistemi

Tumiir cevresinde yaygin IM ceceeeveecrecceenecnnaes +3
Timér gevresinde IM yok ya da gok 8Z ceeececceneees =3
Tiimér gevresinde orta derecede IM var ....eeeeeceee. D
TUmBr ekspansiv yayllilyOT ceeceecececccccccccccccccss +2
Timdr infiltratif yaylliyor eceecesccccccaccsscnces =2
Tumtir bazi alanlarda infiltratif bazi alanlarda
ekspansiv yAY1llYOTr ceecececcscsccsccacccsovcncscee U
Tubuler diferansiasyon UStlnN eceeeeccccoccccsscances +2
Tubuler diferansiasyon gok 8z ya da yok .ceeeeceeces =2
TUmdrde asidik miisin UStln eeccececcceccccseccccceas +1
Timirde misin sekresyonu yok ceeeecessscccccccceces +1
Tumbirde nitral miisin UStln ececeescccccccccacssccsecas =1
Timiirde misin esas olarak tasli yiizilkk hiicrelerinde

Slnlrll PP 00000 NEN000000000NR000R00R0C0000000BSGGDL -1

Toplam defer; +4 ile +8 ve arasinda ise INTESTINAL TIP
-9 ile +3 ve arasinda ise GASTRIK TiP
olarak kabul edildi.

Mide mukoza firmneklerinde krnnik gastrit varsa bu yiizeyel gastrit, kronik atra-
fik gastrit ve gastrik atrofi olarak sinaflandirildi. Her vaka igin mukozanin tii-
miire uzaklifi kaydedildi.

IM'min yofunlufu Sipponen'in derecelendirmesine benzer sekilde defjerlendirildli.
di(79). Kesitteki mide mukozasinda IM gériilmediginde skor O, kesitte 1-2 metaplas-
tik bez varsa; skor I, kesitte gok sayida mide bezleri arasinda fokal ve seyrek
dagilmig metaplastik bezle?'varaa; skor II (Resim 21), kesitte sik aralarla metap-
lastik bez topluluklari var veya kesitin tamami metaplastik bezlerden olusuyorsa;
gkor III (Resim 15,20) denildi.
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iM'nin histolojik tipleri Jass ve Filipe siniflamasina gire ayrildi(17,19,33).
(Bu simiflamanin ayrintilari sayfa 19'da anlatilmigtir.)
Istatistik hesaplamalar Yates X2 ybntemi kullanilarak yapildi.
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BULGULAR

1 DOcak-31 Aralik 1987 tarihleri arasinda, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Patoloji
Anabilim Dali'na 129 adet gastrektomi materyali gelmistir. 56 vaka(%43.4) gesitli
tiplerde mide timdrd tanisi almigtir. Bunlar iginden 48 vakaya mide karsinomu
tanisi konmugtur(Tablo IV). Mide karsinomu tanisi alan vakalar tim gastrektomi
materyalinin %37.2'sini, tim mide tUmdrlerinin %85.7'sini, tiim mide habis tiim&r-
lerinin ise %90.5'ini olugturmaktadir.

Mide karsinomu tanisi alan 48 vakanin 12'si proksimal parsiyel veya subtotal
rezeksiyon, 26's1 distal parsiyel veya subtotal rezeksiyon, 10'u total gastrek-

tomi geklinde idi.

TABLO IV
1987 Yila Iginde CTF Patoloji Anabilim Dali'nda
Timdir Tanisi Alan Gastrektomi Materyalinde

Timir Cinslerinin Dafilim

TimBr cinsi Vaka sayisl ve yilzdesi
Leiomyom ' 3(%5.3)
Fuziform hiicreli 1(%1.7)
sarkom
Habis Lenfoma . L(%7.1)
Karsinom LB(%85.7)
Toplam 56 -

HISTOKIMYA YONTEMLERININ SONUGLARI

IM tiplerinin saptanmasi ve karsinomda gdriilen miisin cinsini arastirmak igin
3 adet histokimyasal @izel boya ytintemi kullanmildi. Bunlardan 2 tanesi kombine yon-
temdi. Bu yiintemler ile miisin tiplerinin boyanma @zellikleri Tablo V'de dzetlen-
migtir.

RBpH2.5/PAS kombine boya yiinteminde, ABpHZ.5 ile maviye boyaman asidik miisin-
ler ve PAS ile koyu pembe boyanan niitral milsinler ayni kesitte bir arada gorille-
biliyordu(Resim 12).
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TABLO V
Histokimya Yontemleri Ile Misin Tiplerinin Boyanma Ozellikleri

Boya Ydntemi Renk Misin Tipi
ABpH2.5/PAS Mavi Asidik miisinler
Koyu pembe Ntral misinler
HID/ABpH2.5 Kahverengi-siyah Sulfomiisin
Mavi Asetil Misinler
PB/KDOH/PAS Koyu pembe O-asetil sialomiisinler

HID/ABpH2.5 kombine boya yBnteminde HID ile kahverengi-siyah boyanan sulfomii-

sinleri ve ABpHZ2.5 ile mavi boyanan diger asidik miisinleri bir arada gBrmek miim-

kiindiir(Resim 8). Bu yiintem ile ntitral miisinler boyanmadi(Resim 2). Ayni hiicrede

hem sulfomiisin hem de diger ssidik miisinler varsa, sitoplazmada hem mavi hem de

kahverengi boyanma giiriiliyordu(Resim 8).

TABLO VI

Normal Mide-barsak Kanalindaki Mukoza Miisin Tiplerini Ayiran

Ug OzelL Boya Yonteminin Sonuglari

Boya Yintemleri
Mukoza Tipi ABpH2.5/PARS HID/ABpH2.5 PB/KOH/PAS
Antrum ve kardia yiizey ve gudde ylizey ve gudde ylizey ve gudde
: epiteli epiteli . epiteli
mukozasl PAS(+) HID/-) PAS(-)
ABpH2.5(-) ABpH2.5(%)
yiizey epiteli yizey epiteli yiizey epiteli
Fundus ve korpus PAS(+) | HIDC-) PAS(-)
ABpH2.5(-) ABpH2.5(-)
Incebarsak goblet hiicreleri goblet hiicreleri goblet hiicreleri
S — PAS(-) HID(-) PAS(-)
~ ABpH2.5(+) ABpHZ.5(+)
Kalinbarsak goblet hiicreleri goblet hicreleri  goblet hiicreleri
mukozasi PAS(-) HID(+) PAS(+)
ABpHZ.5(+) ABpH2.5(+)

('): Tim mide mukozasinda boyun hiicrelerinde bazan ABpHZ.5 ile hafif bayan-

ma giriliyordu.
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PB/KDOH/PAS BOYA YONTEMI ILE- O-asetil sialomiisinler diginda tiim miisin tipleri
inaktive edilerek, sadece o-asetil sialomiisinler PAS pozitifligi g8steriyordu(Re-
sim 7). Difer asidik misinler ve niitral miisinler bu ydntemle boyanmiyordu(Resim-
23).

ABpH2.5/PAS boya yiintemi ile ssidik miisin oldufu saptanan, HID ile kahverengi-
siyah boyanmayan PB/KOH/PAS ile PAS(-) olan asidik miisinler, pHZ2.5'da Aician Blue
ile boyanma Bizellifinde oldufundan N-asetil sialomiisin olarak kabul edildi(Resim
19).

Bu lig boya ytntemi ile mide-barsak kanalinin normal mukozasinin misin Hzellik-
leri Tabln Vi'da, mide mukozasindaki IM tiplerinin miisin Hzellikleri Tablo VII'de

gOsterilmigtir.

TABLO VII

Intestinal Metaplazi Tiplérinde Ug Boya Yénteminin Sonuglari

Boyanma Ozellikleri

IN Tipleri Hiere Cinsl - ppoyo 5/PAS  HID/ABpH2.5 — PB/KOH/PAS
silendirik  ABpH2.5(-) HID(-) PAS(-)
Tip I(komplet) hiicreler PAS(-)! ABpH2.5(-)
im goblet ABpH2.5(+) HID(+) PAS(+)
hicrelers  PAS(-) ABpH2.5(+)
silendirik  ABpHZ2.5(+) HID(-) PAS(-)
Tip IT(inkomplet) oo eters PAS(+)''  ABpHZ.5(+)
IM
goblet ABpH2.5(+) HID(+) PAS(-)
hiicreleri PAS(-) ABpH2.5(+)
silendirik  ABpH2.5(+) HID(+)''! PAS(-)
Tip III(inkomplet) piereler -PAS(-) ABPH2.5(+)
im
goblet ABpH2.5(+) HID(+) PAS(-)
hilcreleri PAS(-) ABpH2.5(+)

('): Tipl IM'de silendirik hiicrelerin firgamsi kenarlari PAS pozitifligi
gisterir, ancak sitoplazmalarinda boyanma yoktur.
(''): Tip ITI IM'nin temel #Hzelliklerinden biri goblet hiicrelerinin arasin-
daki silendirik hiicrelerde ngtral miisin bulunmasidir. Ancak bazi hiic-
relerde hem niitral miisin hem asidik misin birarada bulunabilir.
('"1): TipIII IM'nin tanmitaici 8zellifi silendirik hilcrelerde sulfomiisin
bulunmasidir. Arada seyrek olarak ABpH2.5(+) asidik misin igeren
hiicre de giriilebilir.
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MIDE KARSINOMLARININ OzZELLIKLERI

47(%97.9) vaka ilerlemig tipte mide karsinomu, 1(%2) vaka ise erken tipte mide
karsinomu idi. Erken mide karsinomu daha Bnce duedonum {ilseri nedeniyle antrekto-
mi yapilmis olan hastanin, kalan mide mukozasinda gelisen hiperplastik polip ze-
mininden dofdufu igin bu vakanin Bzellikleri ayraica incelendi ve istatistik deger-

lendirmelere alinmadi.

Mide karsinomlarinin histolojik tipleri: 47 adet ilerlemis mide karsinomunda his-

tolojik siniflama, Jass siniflamasina giire yapildi(33). 19(%.L0.4) vaka +4 ve da-
ha yilksek toplam deferler alarak intestinal tip mide karsinomu tamisi aldi(Resim
29,33,34). 28(%59.5) vaka ise +3 ve daha az toplam defierler alarak gastrik tip
mide karsinomu tanisi aldi(Resim 25,26,35).

Erken mide karsinomu olan 4 vaka, erken mide karsinomlarinin mukozal tipi olup

iyi diferansiye adenckarsinom #zelliginde idi.

Mide karsinomlarinin maekroskopik tipleri(Teblo VIII): 1 vaka yiizeyel tipde karsi-

nomdu. Erken tipte mide karsinomu olan, karsinomattz polip seklinde de adlandiri-
lan bu vaka erken mide karsinomlarinin makroskopik tiplerinden TipI'e uyuyordu.

ilerlemis tipte mide karsinomu olan 47 vakanin 3(%6.3)'l polipoid tipte, 15
(%31.9)'1 fungatif tipte, 23(%48.9)'l {ilseroinfiltratif tipte, 6(%12.7)'si dif-
fuz infiltratif tipte idi. .

Mide karsinomlarinin histolojik ve makroskopik tipleri karsilastirildifinda;
19 intestinal tip mide karsinomunun 3'l polipoid tipte, 6'sa fungatif tipte,
7'si Ulseroinfiltratif tipte, 3'U diffuz infiltratif tipte idi.

Gastrik tip mide karsinomlarinin ise 9'u fungatif;, 16'si llseroinfiltratif,
3'0 diffuzinfiltratif tipte idi. Gastrik- tip mide karsinomlarinin %57.1'i iilsero-
infiltratif tipte gbriiliirken, polipoid tipte karsinom hig giirdlmedi.

Mide karsinomlarimin lokalizasyonu(Tablo IX): 48 vakamin 44'iinde(%29.1), tiimbr
midenin 1/3 ilist b#liimiinde, 5'inde(%10.4) midenin 4/3 orta bBlimiinde, 28 (%58.3)

vakada ise timdr midenin 1/3 alt bBlimiinde yerlegmisti. 1 vakada ise timir mide-

nin timine yayilmisti.

Karsinomlarin histolojik tiplerine giire midede lokalizasyonlarina bakildigin-
da; 19 intestinal tip mide karsinomunun 4'Unde timBir midenin 1/3 list bdlimiinde,
15'inde midenin 1/3 alt b@ilimiinde yerlesmisti. Bu tip karsinomlarda midenin 1/3
orta bilimiine yerlesmis veya tiim mideye yayilmg timdr gﬁruimedi.

28 gastrik tip mide karsinomunun 9'unda tiiméir 1/3 lUst mide béliimiinde, 5'inde
1/3 prta mide b@ilimiinde, 413'Unde 1/3 alt mide b#limiinde yerlegmisti; 1 vakada
ise karsinom tim mideye yayilmista.

Erken mide karsinomu olan 1 vakada ise tiimtr 1/3 list mide bBlimiinde idi.



-32-

TABLO VIII

Ilirlemig Mide Karsinomlarinin Histolojik Tiplerine Gire

Makroskopik Tipleri

Makroskopik Tipler

Karsinom Polipoid Fungatif Ulsero- Diffuz- Toplam
Tipi tip tip infiltratif tip infiltratif tip
Intestinal |
tip 3(%15.7)  6(%31.5) 7(%36.8) 3(%15.) 19
karsinom
Gastrik
tip - 9(%32.1) 16(%57.1) 3(%10.7) 28
karsinaom
Toplam 3(%6.3)  15(%31.9)  23(%18.9) 6(%12.7) 47
TABLO IX
Mide Karsinomlarinin Tiplerine Giire
Midedeki Lokalizasyonlari
Lokalizasyon
Karsinom Tipi 1/3 lst 1/3 orta 1/3 alt Tiim Toplam
mide mide mide mide
Intestinal
tip L(%21) - 15(%78.9) - 19
karsinom
Gastrik
tip: 9(%32.1) 5(%17.8)  13(%L46.4) 1(%3.5) 28
karsinom :
Karsinomatiz .
1 - - - 1
polip
1(%2) L8

Toplam 14(%25.1) 5(%10.4)  28(%58.3)

Mide karsinomlarinda yas ve cinsiyet(Tablo X): L8 vakanin 16(%33.3)'s1 kadin
04« ’

32(%66.6) 'si erkek olmak ilizere, mide karsinomu erkeklerde 2 kez daha sik giriildii.

Intestinal tip mide karsinomu olan vakalarin 5'i kadin 14'0 erkek olup, kadin/

erkek orani; 1/2.8 idi.

Gastrik tip mide karsinomu olan vakalarin ise 10'u kadin, 18'i erkek dlup, bun-

larda kadin/erkek orani; 1/1.8 idi. Her iki tip mide karsinomu da erkeklerde daha

sik girildi.
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L8 vakada yas simirlari 35-85, median 60 idi. Vakalar 6. ve 7. dekadlarda yo-
gunlasmaktaydi(Sekil II). Kadin vakalarda yas simiri 35-75, median:58.5, erkek
vekalarda yag simirlari 41-85, median:61.5 idi.

Intestinal tip mide karsinomlarinda yas sinirlari L46-81, medien:65 olup, en
sik 7. dekadda gbriilmekteydi. Gastrik tip karsinomlarda yag sinirlari 35-85, me-
dia:57.5 idi ve en sik 6. dekadda giirlilmekteydi(Sekil III).

TABLD X
Mide #arsinomlarinda TUmdr Tipine Gire Yag ve Cinsiyet
Vaka
Karsinom Tipi Yasg Kadin/Erkek
say1si
Intestinal
tip 19 46-81 1/2.8
karsinom : (m:65)
Gastrik
tip 28 35-85 /1.8
karsinom (m:57.5)
Karsinomatiiz
1 56 1
polip
A
Veka sayisi Kadin 35-75(m:58.5)
o=o-.ETkek 41-85(m:60)
16
14 9
12 9
10 1
8
g
L}l
2d
- v v - - - —————p Y EG
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O O S S
o o o =) ) o D
M I O~ a8

Sekil II: Mide karsinomu olan vakalarda, cinsiyete giire yas egrileri.
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Vaka sayisi
18 |

16 4 —— intestinal tip 46-81(m:65)
" -.-.Gastrik tip 35-85(m:57.5)
12

10 4

~—>» Yag

30-39 |
4O0-49 |
50-59 |
60-69
70-79 |
80-89
90-99 |

Sekil III: Mide karsinomu tiplerine giire yas eﬁrileri;

[}

Mide karsinomlarinda difer histolojik 8zellikler(Tablo XI): Erken mide karsinomu

olan 1 vakada, timir polip iginde ve mukozada sinirli olup, lenf diigimii metastazi
giirillmedi.

Ilerlemig mide karsinomlari iginde, 19 adet intestinal tip mide karsinomunun
. 5'1(%26.3) mlskiller tabakada sinmirli, 14'G(%73.6) ise serozaya infiltre idi. in-
testinal tip karsinomlarin 17'sinde lenf .yolu invazyonu, 1'inde perindiral invaz-
yon gdrildd. Kan damari invazyonu saptanmadi.

intestinal tip karsinom olan 5 vakada lenf dﬁﬁﬁmﬂimetasta21 saptanmadi. Lenf
dugiimii metastazi olan 14 vakanin L'Unde sadece kiiglik kurvatur bilgesi lenf diigiim-
lerinde, 9 vakada ise her iki biilge lenf diiflimlerinde metastaz vardi. intestinal
tip karsinomlarin 3'Undé(%15.7) cerrahi simirlarda tiimdr mevcuttu. Bu vakalarain
hepsinde timdr infiltrasyonu alt cerrahi sinirda idi.

28 adet gastrik tip mide karsinomunun 4'U miskiler “tabakada sinirli iken, 25'i
(%89.2) serpzaya infiltre idi. 22 vakada lenf damari invazyonu, 7 vakada perint-
ral invazyon vardi. Gastrik tip mide karsinomu olan vakalarin 9'unda lenf dugii-
mii metastazi giiriilmedi. Lenf digimi metastazi olan 19(%67.8) vakanin 6'sinda sa-
dece kiiglk kurvatur bﬁlgeéi lenf digUmlerinde, 3'ilinde sadece blyUk kurvatur bdl-
gesi lenf digiimlerinde, 10'unda her iki bijlge lenf digimlerinde tUmSr metastazi
vardi. Gastrik tip karsinomlarin 10'unda cerrahi sinirlarda timSr mevcut idi. Ug
vakada sadece alt cerrahi sinirda, 4 vakada sadece Ust cerrahi sinirda,3 vakada

ise her iki cerrahi sinirda timdr. gizlendi.
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TABLD XI
ilerlemis Mide Karsinomlarinda
Cesitli Histolojik Ozelliklerin Dafilim

Karsinom tipi Toplam - Berpza Lenf yolu Perinéral Lenf diigiimii Cerrahi si-
vaka ipvazyonu invazyonu invazyon metastazy  nairdg tumdr
Intestinal
tip 19 14 17 1 14 3
karsinom (%73.6) (%89.4) (%5.2) (%73.6)  (%15.7)
Gastrik
tip 28 25 22 7 19 10
karsinom (%89.2) (%78.5) (%25) (%67.8)  (%35.7)
Toplam L7 38 35 8 33 13
(%82.9) (%82.9) (%17) (%70.2)  (%27.6)

Mide karsinomlarinda miisin Szellikleri(Tablo XII-XIII): Histokimyasal boya yiin-

temleri ile 48 vaka iginde 39 ilerlemig mide karsinomu ve 1 erken mide karsino-
munda, timdr dokusunda miisin varlidi saptandi.

Miisin lUretimi saptanan 14 intestinal tip karsinomun 12'sinde, milsin esas ola-
rak timdr hiicrelerinip olugturdufu halka yapilarinin limeninde hiicre diga olarak,
12 vakanin S'unda da halka yapilari olugturan hiicrelerin apikal kisminda hiicre
igi olarak yer almakta idi. Difer 2 vakada miisin esas olarak miisin giilciikleri
geklinde ortaya gikarken, hiicre igi miisin de giiriiliiyordu.

Intestinal tip karsinomlarin hepsinde miisin asidik tipte idi(Resim 23), niitral
tipte milsin bu vakalarin hig birinde giiriilmedi. 5 vakada sadece ABpHZ2.5 ile mavi
boyanan N-asetil sialomlisin giizlenirken, .5 vakada HID. ile siyah ve/veya kahveren-
gi boyanan sulfomiisin(Resim 30), 6 vakada PB/KOH/PAS ile pembe boyanan p-asetil
sialomiisin(Resim 27) difjer asidik miisinlere eglik ‘ediyordu.

Misin Uretimi saptanan 25 gastrik tép karsinomun 16'sinda misin tasli yiizik
hicrelerinin sitdplazma51nda(Resim 25), 3 vakada halka yapan tiimdir hiicrelerinin
apikal kisminda, & vakada halka yapilarinin liimeninde, 8 vakada genis misin ptl-
cikleri geklinde idi.

Gastrik tip karsinomlarin 1 tanesinde timdr hiicrelerinin sadece niéitral tip mii-
sin yaptifi giiriildi. 4 vakada niitral miisin asidik miisinle birlikte géiriilliyordu.
20 vakada sadece asidik milsin vardi. Asidik miisin igeren toplam 24 vakanin 10'un-
da N-asetil sialomiisin, 1'inde sulfomiisin tek tip asidik miisin seklinde goriliir-
ken, 8 vakada sulfomiisin, 4 vakada o-asetil sialomiisin(Resim 26) diger misin tip-

lerine eglik ediyordu.

Erken mide karsinomu olan 1 vakada tiimSrde asidik miisin yvapimi giizlendi(Resim
3.
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TRBLD XII

Ilerlemig Mide Karsinomlarinda Misin Varliga,

Miisin Lokalizasyonu

Karsinom

A Vaka Misin(+)  Apikal Tagliyiizik Liminal Misin
tipi s8y1s51 vaka misin hilcresi milsin ghli
Intestinal
tip 19 14 11 - 12 2
karsinom (%73.6) (%57.8) (%63.1)  (%10.5)
Gastrik
tip 28 25 3 16 6 8
karsinom (%89.2) (%10.7) (%57.1) (%21.4)  (%28.5)
Toplam L7 39 14 16 18 10
P (%82.9)  (%29.7)  (%3L) (%38.2) (%21.2)
TRABLD XIII
Ileriemis Mide Karsinomlarinda Miisin Tipleri
Karsinom Toplam Miisin(+) Ndtral N-asetil o-asetil Sulfomiisin
tipi vaka vaka miisin sialomiisin sialomisin
Intestinal
tip 19 14 - 4! 6 5
karsinom (%73.6) (%73.6) (%31.5) (%26.3)
Gastrik 28 25 L 2111 4 1
tip (%89.2) (%1h.2)  (%B5.7) (%14.2) (%3.5)
karsinom

('): 5 vakada sadece N-asetil sialomiisin mevcuttu, difer vakalarda bu miisin tibi

difjler asidik miisin tiplerine eslik ediyordu.

(''): 1 vekada sadece niitral milsin vardi. Kalan 3 vakada ndtral misin gegitli

asidik miisin tiplerine eslik ediyordu.

('''): 10 vakada sadece N-asetil sialomiisin vardi. 4 vakada bu misin tipi difer

miisin tiplerine esglik ediyordu.
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KARSINOM GEVRESINDEMI MIDE MUKDZASININ OZELLIKLERI

Karsinom tanisi alan 48 gastrektomi materyalinde, karsinom gevresindeki mide
mukozasia 1)timéire komsu, 2) timdirden 1 cm uzak, 3) timdirden uzak mide mukozasi
geklinde g bdlime ayrilarak incelendi.

Erken mide karsinomu olan 1 vakada, karsinom polip iginde simirla idi. Hiper-
plastik polip zemininde gelisen bu karsinomda neoplastik olmayan alanlarda bezle-
rin bir kismi, mide mukozasi yiizey epiteli karskterinde nBitral miisin igeren psb-
dostratifiye silendirik epitel ile diigseliydi. Bazi bezlerde iseiM vardi(Resim 31).
Histokimya boya yiéintemleri ile IM'nin, o-asetil sialomiisin igeren Tip I IM(Resim
32) ve Tip III IM karakterinde oldufu giizlendi. Polip gevresindeki korpus tipi

mukozada kronik sktif yiizeyel gastrit vardi.

Karsinoma Komsu Mide Mukopzasi:

Karsinom tiplerine gire IM ve difer mukoza defigiklikleri(Tablo XIV): 19 intes-

tinal tip mide karsinomunun hepsinde(%100) komsu mide mukozasinda IM vardi. Intes-
tinal tip karsinomlarin 418(%SL4.7)'inde komgu mukpzadaki IM Skor III, 41'inde ise
Skor II idi. |

28 adet gastrik tip mide karsinomunun 13(%46.4)'lnde komsu mukozada iM vardi.
Gastrik tip karsinomlarin 3(%40.7)'iinde iM Skor III, 10'unda Skor II idi. Komsu
mide mukozasinda iM"ulmayan 15 gastrik tip mide karsinomundan 12'sinde yﬁieyel
kronik gastrit , 2'sinde atrofik gastrit, 1'inde ise gastfik atrofi(Resim 11) sap-
tandi. Yiizeyel kronik gastrit giriilen 12 vakamin 2'sinde polimorf niiveli l8kosit-
lerin Ustiinlilkk gbsterdifi, epitel regenerasyonunun olaya eglik ettigi aktif gast-
rit vardi. 1 vakada ise afir diéplazi giizlendi.

Komsu mide mukozasinda, metaplastik epitelde giizlenen miisin tipleri(Tablo XV):

Sulfomiisin, 19 intestinal tip karsinomun 11(%57.8)'inde, 28 gastrik tip karsino-
mun 5(% 17.8)'inde, komgu mukozadaki metaplastik epitelde giizlendi. Sulfomisin

igeren IM'nin intestinal tip karsinnmlérda, gastrik tip karsinomlara giire daha
sik plugu istatistik olarak da anlamli idi(p <0.01).

D-asetil sislomiisin igeren IM, 19 intestinal tip karsinomun 14(%73.6)'inde,
28 gastrik tip karsinomun 7(%25)'sinde komgu mukozada gorildid. O-asetil sialomil-
sin igeren IM de intestinal tip karsinomlarda gastrik tip karsinomlara giire daha

sik giriliyordu ve bu fark istatistik olarak anlamli bulundu(p<0.01).

i@_tipleri(Iabln XVI)(Sekil IV): Tip I (komplet)(Resim 12,13), her iki karsi-

nom tipinde de komgu mide mukozasinda IM olan tim vakalarda izlendi. Difer IM tip-

leri defisik pranlarla Tip I'e eslik ediyordu.
Tip II(inkomplet) IM(Resim 14); 19 intestinal tip mide karsinomunun 11(%57.8)'

inde, 28 gastrik tip mide karsinomunun 7(%25)'sinde komsu mide mukozasinda gdriil-
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dii. Tip II IM intestinal tip mide karsinomlarinda daha sik girdiliyerdu.

Tip III(inkomplet) IM(Resim 15,16); 19 intestinal tip mide karsinomunun 9'un-
da(%47.3), 28 gastrik tip mide karsinomunun ise 3(%10)'unda komsu mide mukozasin-
da giirtildti. Tip III IM'nin intestinal tip karsinomlarda, gastrik tip karsinomla-

ra giire daha sik giirilmesi istatistik olarak da anlamli bulundu(p<O0.01).

iM'nin komplet ve inkomplet tipleri agisindan karsinoma komgu mide mukozasi

incelendifjinde (Tablo XVII), intestinal tip karsinomlarin 18(%94.7)'inde, gast-
rik tip karsinomlarain ise 7(%25)'sinde inkomplet(TipII, TipIII) IM tipleri, komp-
let(TipI) IM'ye eslik ediyordu. intestinal tip karsinomlarda inkomplet IM tiple-
ri, gastrik tip karsinomlara giire daha sik giiriilmekte olup, iki karsinom tipi

arasindaki bu fark istatistik plarak ileri derecede anlamli bulundu(p<0.001).

Karsinoma komgu mide mukozasinda_komplet ve inkomplet IM tiplerinin metaplas-

tik epiteldeki siklifina bakildifinda_(Tablo XVII); 19 intestinal tip karsinomun

1'inde komsu mide mukozasinda sadece komplet IM vardi. Kalan 18 vakanmin 3'linde
komplet tip inkomplet tiplerden iistlin, 9 vakada komplet ve inkomplet egit oran-
da, 6 vakada inkomplet IM tipleri dsha Ustiin olarak giriildi.

28 gastrik tip karsinomun 6'sinda komsu mukozada sadece komplet tip iM vardi.
Komsu mukozada IM gBiriilen difjer 7 vakanin 4'iinde komplet tip Ustiin, 1'inde komp-
let ve inkomplet tipler esit oranda, 2 vakada inkomplet tipler lstiin géirlildd.

IM tiplerindeki miisin #izelliklerine bakildifanda (Tablo XVI); karsinoma kom-

su mide mukozasinda Tip I IM plan 19 intestinal tip mide karsinomundan &4 tane-
sinde metaplastik bezlerin goblet hilcrelerinde o-asetil sialomiisin varilﬁl(Re-
sim 27), 6 tanesinde gubletAhﬁbrElerindé sulfomiisin varligi(Resim 18), & vakada
ise ayni metaplastik bezlerin goblet hiicrelerinde hem sulfomiisin hem de o-asetil
sialomiisin varlify gtizlendi(Resim 22,23,24). Komgu mukozada Tip II IM olan 11
intestinal tip karsinomun ikisinde metaplastik bezlerin goblet hiicrelerinde sul-
fomisin vardi.

Gastrik tip karsinomlarda, komsu mide mukozasinda Tip I IM olan 13 vakamn
L'linde metaplastik bezlerin goblet hilcrelerinde sulfomiisin, 7'sinde o-asetil
sialomisin, 2'sinde ise aym metaplasf&k bezin goblet hiicrelerinde hem sulfomii~
sin hem de p-asetil sialomisin varlify saptandi. Komsu mide mukozasinda Tip II
IM olan 7 gastrik tip mide karsinomundan 1'inde metaplastik bezlerin goblet
hiicrelerinde sulfomiisin vardi.

Karsinomdan 1 cm Uzak Mide Mukozasi

- o s i 5t € e G o e (e G B e . e G et (o Gt o Sk

testinal tip mide karsinomunun. 18(%94.7)'inde 1 om uzak mide mukozasinda IM var-
di. Bu vakalarin 16'sinda IM Skor III, 2'sinde Skor II idi. 1 cm uzak mide muko-

zasinda IM g#iriilmeyen 1 vakada afjar atrofik gastrit varda.
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28 gastrik tip mide karsinomunun 11(%39.2)'inde 1 cm uzak mide mukozasinda IM
vardi. Bunlarin 6'sinda IM Skor III, 3'Unde Skor II, 2'sinde Skorl idi, 41 cm uzak
mide mukozasinda IM gbriilmeyen 17 gastrik tip mide karsinomu vakasinin 11'inde
yiizeyel kronik gastrit; L'Unde atrofik gastrit vardi. Yizeyel kronik gastrit gii-
riilen vakalarin 2'sinde gastrit aktif karakterde idi. 1cm uzek mide mukozasinda
im giiriilmeyen 2 vakada ise 1sik mikroskobu ile belirlenebilecek bir defigiklik

izlenmedi.

1 cm uzak mide mukozasinda metaplastik epitelde gBizlenen misin tipleri (Tablo-

XV); Sulfomilsin, 19 intestinal tip karsinomun 9(%47.3)'unda, 28 gastrik tip kar-
sinomun 6(%21.4)'sinda 1 cm uzak mukozadaki metablastik epitelde giizlendi.

D-asetil sialomiisin igeren IM, 19 intestinal tip karsinomun 12(%63.1)'sinde,
28 gastrik tip karsinomun 7(%25)'sinde 1 cm uzak mide mukozasinda gdrildii.

im tipleri(Tablo XVI)(Sekil IV); Tip I(komplet) IM her iki karsinom tipinde

de, 1 cm uzak mide mukozasinda IM plan tiim vakalarda izlendi.

Tip II(inkomplet) IM; 19 intestinal tip mide karsinomunun 12(%63.1)'sinde,
28 gastrik tip mide karsinomunun 2(%7.1)'sinde 1 cm uzek mide mukozasinda girdl-
dii.

Tip III(inkomplet) IM; 19 intestinal tip mide karsinomunun 3(%15.7)'linde, 28

gastrik tip mide karsinomunun 4(%14.2)'linde 1 cm uzak mide mukozasinda gdriildii.

iM'nin komplet ve inkomplet tipleri agisindan her iki tip mide karsinomundan
1 cm uzak mide muknzaéi incelendifinde (Tablo XVII), 19 intestinal tip karsino-
mun 15(%78.9)'inde, 28 gastrik tip karsinomun 9(%32.1)'unda inkomplet IM tipleri
(Tip II,III), komplet IM(Tip I)'ye eslik ediyordu.

Karsinomdan 1 cm uzak mide mukozasinda komplet ve_inkomplet IM tiplerinin me-

taplastik epiteldeki siklifina bakildifinda; 19 intestinal tip karsinomun 3'lnde

sadece komplet IM vardi, 6 vakada komplet tip diger tiplerden Ustiin olup, 9 vaka-
da komplet ve inkomplet tipler esit oranda idi.

28 gastrik tip karsinomdan 2'sinde sadece komplet tip IM varken, 5 vakada
komplet tip difer tiplerden listiin, 3 vakada komplet ve inkomplet tipler esit

oranda, 1 vakada ise-inkomplet tip IM gdisteren bezler sayica fazla idi.

IM tiplerindeki miisin_#izelliklerine_bakildiginda(Tablo_XVI); karsinomdan 1 cm

uzak mide mukozasinda Tip I IM olan 18 intestinal tip mide karsinomundan 8'inde

metaplastik bezlerin goblet hiicrelerinde sulfomiisin, 12'sinde o-asetil sialomii-
sin, 4'linde ayml bezlerin goblet hiicrelerinde hem sulfomiisin hem de o-asetil sia-
lomisin gbzlendi. Karsinomdan uzak mide mukozasinda Tip II iM giiriilen 12 intesti-
nal tip karsinom vakasinin birinde metaplastik epitelin goblet hiicrelerinde sul-
fomiisin varda.
Gastrik tip karsinomlarda, karsinomdan 1 cm uzak mide mukozasinda Tip I im

olan 11 vakanin &4'linde metaplastik bezlerin goblet hiicrelerinde sulfomiisin,
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6'sinda o-asetil sialomiisin, 3'linde aym bezlerin goblet hiicrelerinde hem o-ase-
til sialomiisin hem de sulfomiisin vardi. 1 cm uzak mide mukozasinda TipII IM gi-
riilen 8 gastrik tip mide karsimomu vakasindan 1'inde metaplastik epitelin goblet

hiicrelerinde sulfomiisin vardi.

Karsinomdan Uzak Mide Mukozasi

Karsinom tiplerine gire IM ve difer mukoza defisiklikleri(Tablo XIV); 19 in-

testinal tip mide karsinomunun 12(%63.1)'sinde uzak mide mukozasinda IM vardi.
Bunlarain 10 tanesinde IM Skor III, 1'indé Skor II, 1'inde Skor I idi. Uzak mide
mukozasinda IM gBriilmeyen 7 intestinal tip kaersinom vakasindan 5'inde bu mukoza-
da kronik yiizeyel gastrit, 2'sinde atrofik gastrit girildi.

28 gastrik tip mide karsinomunun 7(%25)'sinde uzak mide mukozasinda IM vardi.
Bu vakalarin 3'iinde IM Skor III, 3'lnde Skor II, 1'inde Skor i idi. Bu mukozada
IM giirtilmeyen 21 gastrik karsinom vakasinin 14'iinde kronik ylizeyel gastrit, 1'in-
de atrofik gastrit saptandi. 1 vakada ise uzak mide mukozasinda i1gik mikroskabu

ile saptanabilecek defisiklik yoktu.

Uzak mide mukozasinda metaplastik epitelde giizlenen miisin_tipleri(Tablo XV);

Sulfomiisin, 19 intestinal tip karsinomun 5(%26)'inde, 28 gastrik tip karsinomun
1(%3.5) 'inde uzak mukozadaki metaplastik epitelde gt@izlendi.
O-asetil sialomiisin igeren IM, 19 intestinal tip karsinomun 9(%47.3)'unda,

28 gastrik tip karsinomun 3(%10.7)'iinde uzak mide mukozasinda girildi.

iM tipleri(Tablo XVI)(Sekil IV); Tip I(komplet) iM 19 intestinal tip mide kar-

sinomundan, uzaek mukozada IM gdsteren 12 vakanin hepsinde, 28 gastrik tip mide

karsinomundan uzek mukozada IM giisteren 7 vakanin 6'sinda gHriildil.

;Tip II(inkomplet) IM; 19 intestinal tip karsinomun 11(%57.8)'inde, 28 gastrik
tip karsinomun ise 5(%17.8)'inde uzak mide mukozasinda giridldi.

Tip III(inkomplet) IM; 19 intestinal tip karsinomun 2(%10.5)'sinde, 28 gast-

rik tip karsinomun ise 1(%3.5)'inde uzak mide mukozasinda vardi.

- ——

uzak mide mukpzasi incelendifinde (Tablo XVII); 419 intestinal tip karsinomun
11(%57.8) 'inde, 28 gastrik tip karsinomun 5(%17.8)'inde inkomplet IM tipleri var-
di.

Karsinomdan uzak mide mukozasinda _komplet ve_inkomplet i@_tiglerinin metaplas-

tik EpitEldEEi;Slkllﬁlna bakildiginda;19 intestinal tip karsinomun 1'inde sadece

komplet IM vardi, 2'sinde komplet ve inkomplet tipler egit oranda, -9'unda komp-
let tipler Ustiin olarak giriildi.

28 gastrik tip karsinomdan 2'sinde sadece komplet tip iM, 1'inde komplet ve
inkomplet tipler egit oranda, 3'lnde komplet tip iM tistiin olarak izlendi. 1 vaka-

da ise sadece inkomplet tip IM vardi.
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IM tiplerindeki misin zelliklerine bakildifinda (Tablo XVI); karsinomdan uzak

mide mukozasinda Tip I IM olan & intestinal tip mide karsinomunda metaplastik
epitelin goblet hiicrelerinde sulfomiisin, 9'unda o-asetil sialomiisin, 2'sinde aynmi
metaplastik 'bezin goblet hiicrelerinde hem sulfomiisin hem de o-asetil sialomiisin
giriildd . Uzak mukpzada Tip II Im giirillen 11 intestinal tip karsinomun hig birin-
de metaplastik epitelde sulfomiisin igeren goblet hilcresine rastlanmadi.

Gastrik tip karsinomlarda, karsinomdan uzak mide mukozasinda Tip I IM olan 6
vakanlﬁ 1'inde metaﬁlastik epitelin goblet hiicrelerinde sulfomiisin, 3'lnde o-ase-
til sialomisin gBriildii. Ayni metaplastik bezin goblet hiicrelerinde hem o-asetil
sialomiisin hem de sulfomiisin giriilen vaka hig yoktu. Karsinomdan uzak mide muko-
sinda Tip II IM igeren gastrik tip karsinomlu vakalarin hig birinde metaplastik

epitelin goblet hiicrelerinde sulfomiisin grilmedi.

TABLD XIV
Timtir Cevresindeki Mukpzanin

Mide Karsinomu Tiplerine Giire fizellikleri

Mukoza TimBr IM(+) IM Skoru iM(-) IM olmalayan mukoza Bzellifji
biilgesi tipi vaka IT1 II I vaka KYG KAG GA Normal
intestinal
Kamsu tip 19! 18 1 - - - - - -

(19) (%100) (%9L.7)(%5.2)

mukoza gastrik

tip 13! 3 10 - 15 12 2 1 -
(28) (%46.4)(%10.7)(%35.7) (%53.5)  (%h2.8)(%7.1) (%B.S)Q
intestinal
1em vuzak tip - 18 16 2 = 1 - 1 - -
(19) (%94.7) (%484 .2)(%10.5) (%5.2) (%5.2)
mukoza gastrik '
tip 11 6 3 . 2 17 11 L - 2
(28) (%39.2)(%21.4)(%10.7) (%7.1) (%60.7)(%39.2) (%14.2) (%7.1)
intestinal
uzak tip 12 10 1 1 7 5 2 - -

(19) (%63.1) (%52.6) (%5.2) (%5.2)(%36.8) (%26.3)(%10.5)
mukoza gastrik
tip 7 3 3 1 21 14 1 - 1
_ (28) (%25) (%10.7)(%10.7)(%3.5)(%75)  (%50)  (%3.5) (%3.5)
('): IM, intestinal tip karsinomlarda komgu mukozada daha sik gBriilmektedir.

Bu fark istatistik olarak da anlamlidir(p<0.001).

KYG: Kronik yizeyel gastrit.
KAG: Kronik atrofik gastrit.
GA : Gastrik atrofi.
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TRBLD XV
. Timdr Cevresindeki Mukozada
Intestinal Metaplazi Misin Tiplerinin Dagilim

Mukoza biilgesi TUmBT . iM(+) Sulfomiisin (+) O-asetil sialomiisin
tipi vaka vaka (+) vaka
intestinal
Komsu tip 19 1M I
(19) (%100) (%57.8) (%73.6)
mukoza gastrik
tip 13 51 VAR
(28) (%46.4) (%17.8) (%25)
intestinal
icm uzak tip 18 9 12
(19) (%9kL.7) (%47.3) (%63.1)
mukoza gastrik
tip 11 6 7
(28) (%39.2) (%21.4) (%25)
intestinal
Uzak tip 12 5 9
(19) (%63.1) (%26) (%47.3)
mukoza pastrik
tip 7 1 3
(28) (%25) (%3.5) (%10.7)

":

('":

Timire komgu mukozada, intestinal tip karsinomlarda sulfomiisin igeren im
daha sik gbriililyordu ve bu fark istatistik olarak da anlamli idi(p<0.01).

TUimtire komsu mukozada, intestinal iip karsinomlarda o-asetil sialomiisin

igeren IM daha sik giiriiliyordu. Bu fark da istatistik olarak anlamli bu-

lunda(p< 0.01).
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TABLD XVI

Karsinom Cevresindeki Mukozada

iM Tipleri ve Bunlarin Miisin Ozellikleri

Mukoza Timdr IM(+) Tipl TipI+S TipI+0 TipI+S+0 TipII' TipII+5 TiplIII

btilgesi tipi wvaka (+) . (+) (+) (+) (+) (+) (+)
imK 19 19 6 14 A 11 2 gt
Komgu  (19)  (%100) (%100) (%31.5) (%73.6)  (%21)  (%57.8)(%10.5) (%L47.3)
mukoza GMHK 13 13 L 7 2 7 1 3
(28)  (%46.6)(%b6.4) (%16.2) (%25)  (%7.1)  (%25) (%3.5) (%10.7)
Im4 18 18 8 12 b 12 1 3
1om uzak(19)  (%9L.7)(%9L.7) (%42.1) (%63.1)  (%21)  (%63.1) (%5.2) (%15.7)
mukoza  GMK 11 11 A 6 3 2 1 Y
(28)  (%39.2)(%39.2) (%$14.2) (%21.4) (%10.7) (%7.1) (%3.5) (%14.2)
IMK 12 12 A 9 2 11 - 2
Uzak  (19) (%63.1)(%63.1) (%21) (%47.3) (%10.5) (%57.8) (%10.5)
mukoza  GMK. 7 6 1 3 - 5 - 1
(28)  (%25) (%21.L) (%3.5) (%10.7) (%17.8) (%3.5)

("): Tip III IM tiimiire komsu alanda intestinal tip karsinomlarda, gastrik tip
karsinomlara giire daha sik giirilmektedir. Bu fark istatistik olarak da
anlamli olup (p<0.01)'dir.

iMK; intestinal tip mide karsinomu, GMK; gastrik tip mide karsinomu

5; sulfomisin,

0; o-asetil sialomiisin.

TABLO XVII

Karsinom Gevresindeki Mukozada

Komplet ve Inkomplet iM_Tiplerinin Dagilami

Mukoza Timdir IM(+) VYalmz  Kompd  Komp.= HKomp.€ Yalmz inkomp.
btlgesi tipi vaka komplet Inkomp. Inkomp. Inkomp. Inkomp. tiim vaka
MK 19 1 3 9 - 6 - 18!
Komgu (19) (%100)  (%5.2) (%15.7)  (%47.3) (%31.5) (%34L.7)
mukoza GMK 13 6 J 1 2 - 7!
(28) (%L6.4) (%21.4) (%14.2) (%3.5)  (%7.1) (%25)
im4 18 3 6 9 - - 15"
1cm uzak(19) (%9L.7) (%15.7) (%21.L)  (%32.1) (%53.5)
mukoza. GMK 11 2 5 3 1 - gn
(28) (%39.2) - (%7.1) (%17.8) (%10.7) (%3.5) (%32.1)
MK 12 1 9 2 - - 49
Uzak (19) (%63.1)  (%5.2) (%47.3)  (%10.5) (%57.8)
mukoza  GMK 7 2 3 1 - 1 5m
(28) (%25) (%7.1) _(%10.7) (%3.5) (%3.5) (%17.8)
("): (pg0.001M ("): (p<0.01) ("1): (p<0.0M
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Timdrden farkli uzaklikiaki mukoza alanlarinin iM varlifa agisindan_deferlen-

dirilmesi: Karsinomdan uzak mide mukozasinda IM olmayan 7 intestinal tip mide
karsinomundan 6'sinda tiimBire komgu mukoza ve timdrden 1 cm uzak mide mukozasinda
. ImM vardi. Sadece tiiméire komsu mukozeda IM olan 1 vakada ise 1 cm uzak mide muko-
zasinda atrofik gastrit, uzak mide mukozasinda ise kronik yiizeyel gastrit vardi.
karsinomdan uzak mide mukozasinda IM gBriilen 12 intestinal tip mide karsino—

mu vakasinin 6'sinda timdre komgu mukoza ile tlmiirden uzak mukoza ayni tipde
mide mukozasi karakterinde iken, kalan 6 vakada komsu mukoza antrum mukozasi,
uzak mukoza ise korpus mukozasi tipinde idi.

28 gastrik tip mide karsinomunun 413'lnde komgu mukozada, 11'inde 1 cm uzak
mide mukozasinda, 7'sinde uzak mide mukozasinda IM géirtildii. 21 vakada ise uzak
mide mukozasinda IM yoktu.

Gastrik tip mide karsinomlarindan 10'unda higbir mukpza alaninda IM gBriilme-
di. Bunlardan 6's1 1/3 alt mide b#liminde, 3'(i 1/3 (st mide b#limiinde, 1'i 1/3
orta mide btlimiinde lokalize idi.

Uzak mide mukozasinda IM olmayan 4 vakada, tiimire komsu alanda da IM yokken,
tiimtirden 1 em uzak mide mukozasinda IM gbriildd. Uzak mide mukozasinda iM olmayan
difer 10 vakanmin 6'sinda sadece timdre komgu alanda, 4'lnde hem timbre komgu
hem 1 cm uzaek mide mukozasinda iM gériildi.

karsinomdan uzak mide mukozasinda IM gbriilen 7 gastrik tip karsinomun 2'sinde
timire komgu mide muﬁnzaslnda IM yoktu. Bu iki vakada uzak mukoza antrum tipinde
idi. Kalan 5 vakamin 2'sinde tiimiire komsu mukoza antrum tipinde, uzak mukoza kor-
pus mukozasi tipinde olup heér iki alanda da iMm varda. BVQakada ise tiimiire komgu

‘mukoza korpus tipinde uzak mukoza antrum tipinde olup her iki alanda da iM vardi.

Tumdrdeki miisin tiplerinin, komgu mukozadaki misin_tipleri ile iligkisi; in-

testinal tip karsinomlarain 14'Unde(%73.6), gastrik tip karsinomlarin 25'inde
(%89.2) timir dokusunda misin gériildii.

Timbrde sulfomiisin giizlenen 5 intestinal tip mide karsinomundan 2'sinde kom-
su mukozadski metaplastik bezlerde sulfomiisin vardi, 3 vakada ise yoktu. Timbrde
o-asetil sialumUsin:ulén 6 intestinal tip karsinomun hepsinde komgu iM alaninda
o-asetil sialomiisin vardi(Resim 27).

Gastrik tip karsinomlarin 9'unda timérde sulfomiisin vardi. Bunlarain 3'inde
komgu IM alaninda sulfomiisin mevcut iken, 3'{inde gﬁrﬂlmedi. 3'{inde ise komgu epi-
telde hig IM yoktu. D-ssetil sialomiisin igeren &4 gastrik tip mide karsinomundan
1'inde komgu IM alaninda da aynmi tip misin vardi. 1 vekada ise komgu IM alaninda
bu tip misin gBriilmedi. Kalan 2 vakada ise komgu mukozada IM yoktu(Resim 26).

Rsidik miisin igeren 13 gastrik tip mide karsinomunda ise komgu mukozada im

glirilmedi.
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TARTISMA

1 yillik gastrektomi materyalimizde mide karsinomu midenin habis tim&rlerinin
%90.3'Unli olusturmaktadir. Bunu %7.5 gibi bir siklikla mide lenfomalari takip
etmektedir. Mide karsinomlarinin mide habis timiirleri iginde en sik gbrilen tii-

miir olmasi literatiirle uyumludur(47,52,57).

Mide karsinomlarinin histolojik tipleri: Bu galigmada uyguladigimiz siniflama

ytnteminde(33) mide karsinomlari intestinal tip ve pastrik tip olmak iizere 2 ti-
pe ayraildi.

Intestinal tip mide karsinomu Lauren(42) simiflamasindeki intestinal tip mide
karsinomu ve Ming(51) siniflamasindaki ekspansiv tip mide karsinomu ile yakin
benzerlik giistermektedir. Gastrik tip mide karsinomu ise Lauren siniflamasindaki
diffuz tip, Ming samiflamasindaki infiltratif tip karsinoma benzer.

Bizim uyguladifimiz Jass siniflamasinda kbmgu mide mukozasinda IM varlifi ya
da yoklugu siniflama kriterlerinden biridir. Lauren'in intestinal tipinde ve
Ming'in ekspansiv tipinde komsu mukozada IM difer karsinom tiplerine oranla an-
lamla bir sekilde siktir(42,51).

Jass siniflamasinda ayraica timdriin misin retip Uretmedifi, miisin lretimi var-
sa, misinin lokalizasyonu ve cinsi simiflama kriterlerindendir. Cesitli galigma-
larda intestinal tip karsinomlarain asidik miisin {rettifi gastrik tip karsinomla-
rin ise niitral miisin ve yanisira asidik miisin Urettifi gizlemmigtir(42,50,51,74).
Bizim intestinal tip karsinom tanisi alan yakalarlhlzln hepsinde asidik milsin
vardir ve nitral misin hig girllmemistir. Gastrik tip karsinomlu vakalarin igin-
de sadece nditral milsin yapan 1 vaka vardir. Diﬁerlérinde niitral ve asidik milsin-
ler birlikte gizlemnmistir. -

Mide karSinnmlarlﬁda asidik miisinlerin tiplerine bakildifiznda; en sik N-asetil
sialomiisin giriilmektedir(%80.8), bunu siklik sirasina giire o-asetil sialomiisin
(%21.2) ve sulfomlisin taekip etmektedir(%12.7).G6rlldidl gibi bizim vakalarimizda
p-asetil sialomiisin mide karsinomlarinda, literatiirde bildirildidi kadar seyrek
defjildir(10,89). |

Lauren'in intestinal tip, Ming'in ekspansiv tip karsinomlarinda oldudu gibi,
intestinal tip karsinomlu vakalarimizda, tiiméir hilcrelerinin olusturdufu diizenli
halka yapilari on planda idi. Gastrik tip karsinomlu vakalarimizda ise, Lauren'in
diffuz, Ming'in infiltratif tiplerinde oldugu gibi tasli yilizik hiicreleri geklin-

deki tiUmdr hiicreleri Snplanda idi.
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Lauren intestinal tip karsinomda tiUmdr kitlelerinin gevre dokudan dilzgin bir
sinirla ayrildigina, diffuz tip karsinomlarin ise infiltratif bir yayilimi oldu-
guna dikkati geker. Ming siniflamasinda temel kriter zaten timirin yayilma bigi-
midir. Jass siniflamasinda da tUmdrin yayilim bigimi kriterlerden biridir. Vaka-
larimiz iginde gastrik tip karsinom tanisi alanlarda genellikle infiltratif yayll—
ma(%82.1) (Resim 35), intestinal tip karsinomlarda ise gofunlukla ekspansiv yayil-
ma(%52.6/(Resim 33) saptadik. Ancak intestinal tip karsinomda infiltratif yayil-
ma da sik rastlanan bir bulguydu(%26.3)(Resim 34). Ayrica her iki tipte de az sa-
yida vakada hem infiltratif hem de ekspansiv yayailma g8rildi.

Mide karsinomunu ve mide karsinomunun histogenetik kiikenini aragtiran pekgok
gcalismada Lauren siniflamasi tercih edilmistir. Eski gsligmalarda intestinal tip
karsinomun siklik bakimindan diffuz tip karsinomdan daha fazla gbrildiigi bildiril-
mistir(47,51,79,80). Son yaillarda yapilan galigmalarda ise mide karsinom insiden-
sinin yiiksek oldufu toplumlarda karsinom tipleri arasindaki siklik farkliligainin
eskiye gire defistifi bildirilmektedir(2,37). Intestinal tip karsinom epidemik
bir karakter giisterirken, diffuz tip karsinomun endemik bir karaktier gﬁsterdiﬁi
(20), karsinom tiplerinin siklifi arasindaki bu degisimin beslenme aligkanlikla-
rindaki defjisime bafli olabilecefi ileri siiriilmektedir(37).

Bizim vaekalarimiz iginde gastrik tip karsinomlar intestinal tip karsinomlarin
iki kati kadardir. Ozoran'an(68) 30 vakalik serisinde, Lauren simiflamasi kulla-
mlmsgtir ve intestinal tip karsinomlar diffuz tipe oranla 1.7 kat daha fazla bu-
lunmustur. Farkli sainiflama yintemlerinin kullanilmasinin ve kismen de aragtirici-
lar arasindaki yorum farkinin bu sonuglari etkilemis olmasi mimkiindir. Bu yiizden
toplumumuzdaki mide karsinomlari tiplerinin saptanmasi, eski ve son yillar arasin-
da defigim olup nlmédlﬁlnln anlagilmasi igin genis serilerde eskiye diinik galig-

malara ihtiyag vardair.

Erken ve ilerlemis mide karsinomlari: Mide karsinomu insidensinin yilksek olduu

toplumlarda, hastaleran yagam siirelerini uzatmak amacayla yapilan yaygin endosko-
pik taramalar sonucu erken mide karsingmu insidensinde artis giiriilmektedir(64).
Ayrica son yillarda,. endoskopli sirasinda erken mide karsinomlarinmi daha kolay sap-
tayabilmek ve mide mukopzZasinda iM yayginligini anlayabilmek amaclyia "kromoendos-
knpik" yiintemler geligtirilmistir(87,88).

Bizim serimizde sadece 1 vakada erken mide karsinomu saptanmigtir. Kalan vaka-
larin hepsinde(%97.9) ilerlemig mide karsinomu vardir. ilerlemis mide karsinomu
Dlgn vakalarin %82.9'unda seroza invazyonu, %70.2'sinde bBlgesel lenf diigiimii me-
tastazi vardir. Bunlar prognozu kiitd y@inde etkileyen bulgulardir.

Ek olarak 13(%36.1) vaekada gastrektomi materyalinin cerrahi sinirlarinda timdr
vardir. Proksimal gastrektomi ameliyati sirasinda Ust cerrahi siniri, distal gast-
rektomi ameliyati sirasinda alt cerrahi simiri, total gastrektoml ameliyati sira-

sinda her iki cerrahi simiri genigletmek amellyat teknifii agisindan mimkiin olma-
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yabilir. Ancak bizim vakalarimizdan 2 proksimal gastrektomi materyslinde alt cer-
rahl sinirda, 3 distal gastrektomi materyalinde Ust cerrahi sinirda timidr gdril-
miigtlir. Bu vakalarda ameliyat sirasinda yapilacsk dondurma kesit'yﬁntemi'ile bel-
kide hastadaki primer timSr kitlesinin mimkiin oldufjunca tam gikarilmasi saglana-
bilirdi. Bu noktanin dikkate alinmasi hem mide karsinomu tedavisinde basari ora-
ninin artmasi, hem de hastalarin prognozu agisindan Bnemlidir.

ile:lemig mide karsinomlarinda diffuz tiplerin daha kitil prognoz gisterdigi
saptanmistir(B84). Biz galismamizda prognozu arastirmadik ancak timdriin invazivli-
gi ve metastaz siklifi ydinlinden; seroza invazyonu, lef yolu invazyonu, lenf diifil-
mii metastazlarina bakildiginda, intestinal tip ve gastrik tip mide karsinomlara
arasinda belirgin bir fark bulunmadi. Sadece gastrik tip karsinomlarda perintiral
timSr invazyonu intestinal tip karsinomlara giire gok daha yiksek oranda idi(Tab-
lo XI).

Mide karsinomlarinin makroskopik tipleri:Vakalaramiz iginde en sik giiriilen makros-
kopik tip Ulseroinfiltratif tiptir(%48.3). Bunu siklik sirasina gbire fungatif
tip(%31.9) takip etmektedir. Bu durum literatiire uygunluk gistermektedir(52,57).

Karsinomlarin histolojik ve makroskopik tipleri karsilagtirildifinda; intes-

tinal tip karsinomlarda fungatif tip ve illseroinfiltratif tip hemen hemen esit
oranda olmak lzere en sik giiriilmiistiir(Tablo VIII). Gastrik tip karsinomlarda ise
tlseroinfiltratif tip en sik giirlilmekte bunu daha diisiik siklikta fungatif ve dif-
fuz infiltratif tip izlemektedir. Tiim seride en az goriilen tip polipoid tiptir

ve polipoid tip karsinom vekalari intestinal tipler iginde gdiriilmis olup, gastrik
tip karsinomlarda polipoid tipe hig rastlanmamigtir(Tablo VIII).

Mide karsinomlarinin lokalizasyonu: Vekalarin gofunlufunda (%59.6) timdr alt 1/3
mide b&liminde lokalize idi. Bunu %29.7 ile 1/3 Ust mide b&1iimi, %10.6 ile 1/3
orta mide b8liimli takip ediyordu(Tablo IX).

Karsinomlarin 1/3 alt mide biiliimiini daha sik olarak segmesi literatiir bilgile-
rine uymaktadir(1k,52,57,96). Eski galigmalarda 1/3 lUst mide bilimiinde Bzellikle

kardiada lokalize timbrlerin nadir oldugu bildirilmektedir. Oysa son yillarda

vapilan galigmalarda kardia karsinomlarinin eskiye oranla daha sik gBiriildiigl bil-
dirilmektedir(2,48). Bizim vakalarimiz iginde 1/3 list mide b#iliimiinde lokalize
karsinomlar 2. sirayi almaktadir. Kardia karsinomu olarak tanimlanabilecek vaka
sayisi az olup, %12.7 oraninda goiriilmektedir. Ancaek bu vakalarin hepsi ilerlemis
tip karsinom oldufundan, 1/3 list mide b#liimiindeki karsinpmlarain fundus veya kar-

dia yerlesimli oldufunu saflikli bigimde saptamak mimkiin dedildir.

Mide karsinomlarinda yas ve cinsiyet: Vakalarimizdamide karsinomu erkeklerde ka-

dinlara giire 2 kat daha fazla girilmigtlir. Yas agisindan bakildifinda 6. ve 7. de-
kadlarda en sik rastlanmaktadir(Sekil II). Bu sonuglar literatiire uymaktadir(52,96).
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Ayrica vakalarimizda gastrik tip karsinomlarin intestinal tip karsinomlara gire

1 dekad daha geng yag gurubunda yofunlastifiy izlemmistir(Sekil III).

INTESTINAL METAPLAZI TIPLERI:

Cesitli yszarlarca IM tiplérine iligkin pekgok siniflama yapilmigtir. Bu si-
niflamalarda ortak ve farkli yanlar bulmak mimkiindiir. Siniflamalarin birgofunda
"incebarsak tipi IM, kalinbarsak tipi IM" ve " komplet tip IM, inkomplet tip Im®
kavramlarindan bahsedilir.

iM'yi komplet ve inkomplet olarak ayiranlar arasinda da bazi farkliliklar var-
dir. Bazilari sadece incebarsak tipi IM'yi komplet ve inkomplet olarak ayirirken
(29), bazilari ince ve kalin barsak tipine bakmaksizin IM'yi komplet ve inkomp-
let olarak ayirir(25,27,31,38,39). Bazi yazarlar ise kalinbarsak tipiiM'yi komp-
let IM alt gurubu olarak kabul eder(74).

Histokimyasal ybntemlere ek olarak elektron mikroskobu, enzim 8zellikleri ve
immunhistokimya y@intemleri ile de IM komplet ve inkomplet tiplere ayrilmistar.

Histokimyasal yﬁntemlerde IM'yi komplet ve inkomplet olarak ayirmada en dnemli
kriter goblet hiicrelerinin arasinda, sitnplazmélarlnda niitral veya asidik miisin-
leri igeren silendirik hiicrelerin varlif:s ya da yoklufudur. Bu miisin yapan si-
lindirik hiicreler varsa IM kesinlikle inkomplet olarak kabul edilir(17,25,27,31,
33,38,39,74). Komplet ‘IM ise histokimyasal olarak goblet hilcreleri arasinda miisi-
ndz silendirik hiicrelerin yerine belirgin firgams: kenarli emicli hilcrelerin var-
1181 ve Paneth hiicrelerinin sik grilmesi ile tamimr(17,25,27,31,33,38,39,74).
Emici hiicrelerin ve Paneth hiicrelerinin varliga normal incebarsak epiteline gok
benzemektedir. |

Elektron mikroskobunda, gohlet hiicreleri arasindaki silendirik hiicrelerin
tizellikleri, incebarsaktaki emici hiicrelere benziyorsa komplet tip, bu silendirik
hﬁcreierde miisin graniilleri giirlililyorsa inkomplet tip denmektedir(52).

Enzim gzellikleri agisindan bakildlﬁlnda; 18isin aminopeptidez’ gibi incebarssk
diferansiasyonunu belirleyen enzimler varsa komplet yoksa inkomplet(38,59) ola-
rak ayrilar. Veya Flfgam51 kenara ait sukraz trehaléz'gibi enzimlerin varligina
gire IM komplet olarak kabul edilir(19).

Immunhistokimya yiéintemleri ile IgA ve salgilayica eleman incebarsaktakine ben-
zer sekilde kriptalarin tim silendirik hiicrelerinde yofun olarak varsa komplet,
sadece kripta tabamindaki silendirik hiierelerde varsa inkomplet olarak ayrilir
(19).

Goriililyorki yukarida bahsedilen tiim yBntemlerde komplet IM demek igin IM'nin
normal incebarsak epiteline benzemesi #nemlidir. Inkomplet IM ise incebarsak
Bzelliklerini eksik olarak yansitir. D zaman "Kalinbarsak tipi IM'yi nasil tanim-

lamaliyiz?", "Biiyle bir IM tipi gergekten var midir?" sorulari ortaya gikmaktadir.
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iM'yi incebarsak ve kalinbarsak tipi olarak ayiran yazarlara giire kalinbarsak
tipi IM temamlara styledir:

-Segura-Montero(74): Komplet tip IM gHsteren bir bezde, goblet hilcreleri sayisal
olarak fairgamsi kenarli emici hﬁcreiere {istiinlikk gisteriyor ve kalinbarsaktaki
gibi PB/KOH/PAS(o-asetil sialomiisin igin), Azur A(sulfomisin igin) boya y&intemle-
ri ile pozitif boyanma g@isteriyorsa kalinbarsak tipidir.

~-Teglbjerg-Nielsen(89): PB/KOH/PAS ile pozitif boyanan o-asetil sialomiisin igeren
imM kalinbarsak tipidir. Bu miisini igermeyen ise incebarsak tip IM'dir.

-Sipponen ve arkadaglari(78): HID ile pozitif boyanan sulfomiisin igeren IM kalin-
barsak tipidir. Sulfomiisin igermeyen ise incebarsak tipi imMrdir.

-Huang ve .arkadaslari(29): Bu yazarlar ise kalinbarsak tipiIM'yi 2 alt guruba
ayirmislardir. 1- Sulfomiisin igeren kalinbarsak tipiIM. 2- O-asetil sialomiisin
igeren kalinbarsak tipi IM.

Jass ve Filipe ise kalinbarsak tipi IM kavramimi kabul etmezler(1S). Onlara
giire, kalinbarsak tipi olarak kabul edilen ve sulfomiisin igeren IM'ler kalinbar-
sakta giriilen ikinci milsin tipi olan o-asetil sialomiisini igermezler. O-asetil
sialomiisinin nadir olarak girlildiifii, kendi siniflamalarindaki Tip I (komplet) IM
ise zaten incebarsak tipidir. lstelik sulfomiisin sadece kalinbarsabda Bzgl bir mii-
sin tipi olmayip, embriyonal dBinemde &n barsaktan geligen tiim organlarda buluna-
bilir. '

Difjer taraftan enzim galismalari ile IM'de alkalen fosfataz aktivitesi varsa
incebarsak tipi yoksa kalinbarsak tipi olarak ayrilmistair(19,38).

Ma ve arkadaglari ince ve kalinbarsak miisin antijenleri ile yaptiklari galig-
mada IM'nmin milsin antijenleri yéiniinden kalinbarsafin embriyonal geligmesine uydu-
gunu ileri siirmektedirler(46).

Lektin profilleri ile yapilan galigmalarda ise goblet hiicrelerinin kalinbarsa-
ga benzer, silendirik hilcrelerin ise hem-incebarsafin emici hiicreleri hem de nor-
mal midenin indiferansiye hiicrelerine benzer lektin profilleri gdsterdigi ileri
stirtilmek tedir(19).

Misin antijenleri ve lektin profilleri {izerine yapilan galigmalar yeni ve gok
gz sayida oldufundan bu sonuglarin gegerlilifi tartismali olabilir. Alkalen fos-
fataz ile yapilan galigmalarda ise, alkalen fosfatazin yoklufu inkumplet‘metapla-
ziyi de yansitabilecefjinden, bu ybntemle iM'yi ince ve kalanbarsak tipi olarak
ayirmak yanligs olabilir.

Biz bu galigmada iMfyi Jass ve Filipe'ye giire simifladik. Tip I, Tip II, Tip
111 im tiplerine aynen katilmakla birlikte, goblet hﬁcreleri'ar351nda miisindz si-
lendirik hiicreler gﬁrmediﬁimiz igin komplet olarak kabul edip Tip I iM'ye dahil
ettifimiz bazi metaplastik bezler vardi, bu metaplastik bezlerde firgamsi kenar:
da giremiyorduk ve bez hemen tamamen gnblet hiicrelerinden olusmus girintmdeydi.
Bu bezlerin bazilaranda PB/KDH/PAS ile boyanan o-asetil sialomisin, bazilarinds
ise HID ile boyanan sulfomiisin ve HID, PB/KOH/PAS ile boyanmayan ancak ABpHZ2.5



-51-

ile boyanan N-asetil sialomiisin vardi. Bazi bezlerde ise hem o-asetil sialomilsin
hem de sulfomiisin varlifi dikkatimizi gekti(Resim 22,23,24).

Telgbjerg ve Huang'in tariflerindeki gibi sadece o-asetil sialomiisin igeren
metaplastik bezler veya Sipponén ve Huang'an tariflerindeki gibi sadece sulfomii-
sin igeren metaplastik bezler kalinbarsak tipiolarak kabul edilmeyebilir; ancak
kanimiza gire, bizim bulgularimizda oldufu gibi, ayni metaplastik bezde her iki
miisin tipi bir arada gdriiliyorsa ve bu bezlerde goblet hiicreleri emici hiicrelere
oranla sayisal olarak belirgin Ustlinlilkk gdsteriyorsa, arada misindiz silendirik
hiicreler de yoksa komplet ve kalinbarsak tipi IM'den bahsedebiliriz. Bu tanima en
yakin olan Segura-Monteroc siniflamasindaki komplet kalinbarsak tipi IM'dir. Segu-
ra galasmasinda kalinbarsak tipi olarak tanlmlédlﬁl IM'de hem PB/KOH/PAS ile po-
zitif boyanan o-asetil sialomiisinleri, hem de Azur-A ile pH2.5'da, alkole direng-
1i metakromazi veren sulfomiisinleri saptamistir. Caligmasinda sulfomisinler igin
HID ydntemini kullanmakla birlikte bu tipte HID ile elde ettii sonuglardan bah-
setmemistir. Ayrica Azur-A genellikle asidik miisinler igin kullanilan bir boya
ybntemi olup, pH derecesine gok dikkat- edilmelidir ve HID sulfomiisinler iéin da-
ha glivenilir bir boya yBntemi olarak tinerilmektedir(f).

Galismamizda goblet hilcreleri arasinda niitral misin ve N-asetil sialomilsin
igeren Tip II, Sulfomiisin ve n-asetil sialomiisin igeren milsindz hiicrelerle karak-
terize TiplIII inkomplet metaplazilere ek olarak, sadece n-asetil sialomisin ige-
ren silendirik miisintiz hiicrelerin bulundugu inkomplet metaplastik bezler de gbr-
dilk(Resim 19). Bunlar Jass ve Filipe'nin ileri siirdikleri ve gegitli enzimatik
galigmalarla da desteklendifi gibi gegis formlari olabilir(19,39).

Caligmamizda ilging olan, inkomplet (Tip II, III) iMm tiplerinin higbirinde
goblet hilcreleri ve silendirik hiicrelerde PB/KDH/PAS ile boyanan o-asetil sialo-
milsin giriilmemesidir. Halbuku sulfomisin Tip I, Tip II, Tip III IM'lerin hepsin-
de goblet hiicrelerinde bulunabiliyordu(Resim 17,18).

Oteyandan IM tiplerinin birbirine gegis formlari seklinde olabilecefi ve in-
knmpiet iM Bizellikle TipIII'iin déha az diferansiasyon diizeyinde oldufju ileri sii-
riilmektedir. Bu sekilde diistiniildiifiinde .inkomplet IM daha diferansiye oldufunda
ve olgunlastifinda incebarsak tipi komplet IM've mi yoksa kalinbarsak tipi komp-
let IM'ye mi diinecektir? sorusu akla gelmektedir.

Belirgin firgamsi kenarli emici hiicrelerin Bn planda oldugu Tip I IM gibi, Tip
II ve Tip III IM'de de goblet hiicre sayisi azdi. Ek olarak firgamsi kenarli emici
hiicrelerin 8n planda oldufu Tip I IM ve Tip II, Tip III IM'de o-asetil sialomiisin
hig giirtilmedi. Biz gallgmahlzdaki bu bulgulara gtire Tip II(inkomplet) ve TipIII
(inkomplet) IM tiplerinin, belirgin firgamsi kenarli emici hiicrelerin &n planda
oldufu Tip I (komplet) IM'ye ilerleyebilecefini disiinmekteyiz.

Buna karsilik, Jass ve Filipe sinmiflamasinda Tip I olarak yorumlanan, ancak
bizim vakalarimizda, belirgin firgamsi kenarli emici hiicreleri gdrmedigimiz, gob-

let hiicrelerinden ileri derecede zengin, sadece sulfomiisin ya da sadece o-asetil
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sislomiisin igeren, bizim "inkomplet kalin barsak tipi IM" plarak yorumladifimiz
iM tipinin, fargamsi kenarli emici hiicrelerin gbrilmedigi, goblet hiicrelerinden
zengin, hem sulfomisin hem de o-asetil sialomiisin igeren "komplet kalinmbarsak ti-
pi" plarak yorumladifimiz IM'ye ilerleyebilecedini diisiinmekteyiz. Inkomplet Tip
II ve Tip III olarak siniflandairilan IM tiplerinde n-asetil sialomiisinin hig gi-

rlilmeyisi de bu gorlslmiizii desteklemektedir.

IM ve KARSINOM ILisKisi:

1951'de Jarvi ve Lauren mide karsinomu patogenezinde intestinal heterotopinin
rolii oldufunu vurguladiktan sonra(32), Lauren mide kersinomlarimi diffuz ve in-
testinal tip olarak ayirmig ve intestinal tip mide karsinmomlarinin IM'den dog-
dugunu belirtmistir(42). Daha sonra Ming ve arkadaglari mide karsinomu histoge-
nezinde IM'nin rolil Uzerinde durmuslar(50), ve Lauren'in intestinal tip mide kar-
sinomuna gok benzeyen ekspansiv tip karsinomun IM ile yekin iliskisini saptamig-
lardir(51). Nakamura ve arkadaglari da 0.5 cm'den kiigiik karsinomlarda benzer so-
nuglar elde etmiglerdir(e0).

Epidemiyolojik galigmalar da IM ve mide karsinomu arasindaki iliskiyi destek-
ler. Sdyleki; IM mide karsinomu gibi sikliga vagla dogru orantili olarak artan
bir lezyondur(17,30,80). Mide karsinomunun sik gﬁrﬁldﬁﬁﬁ iilkelerde eslestirilmisg
yag guruplarinda, mide karsinomu olan vakalarda, midenin selim lezyonlarimin ol-
dufu vakalara gbre IM daha sik giiriilmektedir ve mide mukozasinda daha yaygindar
(17,71,76,79,80). Mide karsinomu insidensinin yilksek oldufju Japonya'dan Hawai'ye
g edenlérde iM ile birlikte mide karsinomu insidensi de azalmaktadir(30). Son
yillarda IM ile birlikte IM'nin daha sik gbriildifi intestinal tip mide karsinom-
laranda da azalma vardir(37).

Bununla birlikte IM'nin midede defisik lezyonlarla birlikte ve sik gdriilen
bir lezyon olmasi nedeniyle mide karsinomu ile daha fizel bir iligkisi olan im
tipi aragtirilmistir. Bu y@nde yapilan gaeligmalarda inkomplet IM tiplerinin, sul--
fomiisin igeren IM tiplerinin ve Tip III(Jass-Filipe) IM tipinin mide karsinomu
olan kigilerde selim mide lezyonu olan veya mide hastall§1 plmayan popillasyona
gire anlamli olarak daha sik bulundufu giirlilmiistiir(17,27,29,31,33,38,76,78,79,
en).

Lauren ve Ming'in farkli histolojik tipte mide karsinomlarinin IM ile farkli
iligki giisterdifi goiriisine dayanarak, IM tipleri ve mide karsinomu histolojik
tipleri arasindaki iliski arastirilmistir. Prekansertiz olabilecegi ileri siriilen
inkomplet, sulfomiisin igeren IM tiplerinin, Tip III IM tipinin, intestinal(eks-
pansiv, iyi diferansiye adenokarsinom) mide karsinomu ile birlikte, diffuz tip
(infiltratif tip, gastrik tip, indiferansiye) mide karsinomuna gre anlamli ola-
rak daha sik giriildligli ssptarmistir(17,20,27,34,33,60,76,53,79,80,89).
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iM'nin dinamik bir siireci yansittifi, normal diferansiasyon gizgisi bozulan
midenin indiferansiye hiicrelerinin yeni bir genetik diizenlerme ile barsak epiteli
yiniinde diferansiye oldufu ve metaplastik defigim siirecinde ara diferansiasyon
basamaklarinin inkomplet metaplazi bigiminde ortaya giktifjiz diigliniilmektedir(19,
34). Histokimyasal, enzim ve'elektrnn mikroskopisi galismalarindan elde edilen
sonuglar da bunu desteklemekte olup, az diferansiye metaplazi gekilleri, bagka
bir deyisle metaplastik bezlerde displazi hatta anaplazi varlifi kabul edilmekte-
dir(50,53,58).

Filipe ve Jass birgok galigmanin sonuglarinin sentezi ile Tip III IM'de dife-
ransiasyon eksiklifi oldufunu ve mide karsinomunda prekanserbz lezyon olarak ka-
bul edilmese bile prekiirséir olarak kabul edilmesi gerektifini savunurlar(19).

Galigmamizda IM tipleri ile mide karsinomu histolojik tipleri arasindaki ilig-
ki incelendiginde, intestinal tip karsinomlara komgu mide mukozasinda iM; gast-
rik tip karsinomlara giire daha sik idi. Bu fark istatistik olarak da ileri dere-
cede anlamlilik giisterdi(p<0.001).

Karsinom siniflamasinda komsu mukozada IM varlifa ya da yoklufu kriterlerden
biri oldufundan yukaradaki sonug saglikli olmayabilir. Bu yiizden karsinomdan 4cm
uzak ve daha uzak mukoza alanlaraiml da birlikte deferlendirdik. IM mide mukoza-
sinda yer yer giriilebildifinden(17,80), karsinomdan uzak mukozadaki IM'nin yerini
tinceden saptamamiz mimkiin dedildi, dolayisi ile Srnekler rast gele alindi.

Tablo XIV'de gbriildigil gibi, her iki tip karsinomda da karsinomdan uzaklagtik-
ga IM siklify azalmaktadir. Ancak intestinal tip karsinomlarda her iig mukoze ala-
ninda da IM, gastrik tip karsinoma giire daha sik gtiriilmektedir. 1 cm uzak mukoza-
da gliriilen fark intestinal karsinomun lehine pg< 0.001 ile ileri derecede anlamli-
lik gBsterirken, uzak mukoza alanlari arasinda giirlilen fark da intestinal tip
karsinom lehine ve istatistik olarak anlamli idi(p<0.05).

Intestinal tip karsinomlarda, karsinom gevresindeki mukpzada sadece iM'nin gB-
" riilme siklifi defil, IM skoru da yiiksekti. Her lig mukoza alaninda da Skor III IM
giirlilme sikligi, intestinal tip karsinomlarda gastrik tip karsinomlara oranla be-
lirgin olarak yiiksekti (Tablo XIV).

Ayrica gastrik tip karsinomlarin 10'unda(%35.5) karsinom: gevresindeki hig bir
mukoza alaninda im gﬁrﬂlmemisti « Oysa bu vakalarin 6'si 1/3 alt mide bSlimiinde
lokalizedir ve midenin bu biilimii IM'nin en sik gBriildiigil btilgedir(58,80). 3 vaka
ise 1/3 lst mide biiliiminde lokalize idi,bu alan da iM'ninvikinci siklikta giriil-
diifii btilgedir(80,87). Bu vakalarin gok azinda komgu mukoza alaninda atrofik gast-
rit ve gastrik atrofi gﬁrﬁlﬁynrdu.'Vakalarln gogunda kronik yiizeyel gastrit giirii-
liirken, 1 cm ve daha uzak mide mukoza alanlarinda mide mukpzasinin tamamen sag-
1ikl1 gHriildiifii vakalar da vardi (Tabloc XIV).

intestinal metaplazi tiplerine bakildifanda inkomplet IM'nin timére komsu alan-
da daha belirgin olmak (zere, tiim@re 1 cm ve daha uzak mukoza alanlarinda intes-

tinal tip kersinomlarda daha sik gdriildlifld saptandi. Her g mukoza aianinda da bu
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fark istatistik olarak anlaml: idi(sirasiyla p«0.001, p<0.01, p< 0.01).
Sulfomiisin igeren metaplazi alanlari ile tiimdir tipi iliskisine bakildifinda
komsu mukozada sulfomiisin igeren IM'nin intestinal tip karsinomla anlamli olarak

daha sik birlikte oldufu gbriildii(p<0.01)

Tim bu sonuglar mide karsinomlarinda prekanseriz plabilecefi ileri slirlilen in-
komplet IM ile sulfomiisin igeren IM tiplerinin intestinal tip kersinomla, gastrik
tip karsinoma giire daha yakin bir iliskisi oldufiunu gistermektedir. Inkomplet IM
tipleri intestinal tip karsinomla daha sik birlikte gdriildiit gibi, intestinal
tip karsinomlarin gofunda her Ug mukoza alaninda da, inkomplet metaplazi gisteren
bezler komplet IM gisterenlerden daha fazla sayida ya da egit oranda idi. Gastrik
tip karsinomlarda ise bunun tersi gdriildii(Tablo XVII). Literatlirde de komplet im
tipinin midenin selim lezyonlari ile, inkomplet tiplerin ise karsinomlarla daha
sik birlikte g8riildiigii bildirilmektedir(27,30,63,97).

Ancak IM'yi sadece komplet ve inkomplet olarak siniflamak bunun karsinomla
iliskisini aragtirmada yeterli olmayabilir. Jass ve Filipe misindz silendirik
hilcrelerde sulfomiisin ile karakterize Tip III IM'nin daha digik diferansiasyon
diizeyinde oldufunu ve mide karsinomu patogenezinde daha Bzel bir rold oldufunu
savunmaktadirlar. Bu nedenle biz de vakalarimizda Tip III IM'nin mide karsinaom
tiplerindeki dagilimina baktik.

Tablo XVI'da giriildidi gibi timBre komsu mukozada Tip III iM intestinal tip
_karsinomlarda daha sik g@riiliyordu. Bu fark istatistik olarak da anlamli idi(p<
0.01). intestinal tip karsinomlerda tiimdirden uzaklagtikga Tip III iM'nin sakla-
ginda azslma giriildii. Komgu mukozaya timdrin kiken éldlﬁl mukoza olarak kabul
edersek, tlméirden uzaklagtikga Tip III IM siklifainda azalma dikkat gekicidir.
Gastrik tip karsinomlara bakildifinda Tip III IM'nin gevre mukozada tm alanlarda
az gbriildidt izlemdi. En sik karsinomdan 41 cm uzak mukozada gdriillyordu. RAncak
gastrik tip karsinomlu vakalarda, komgu mukozada imM plmadifas halde 1 cm uzak ve
daha uzak mukozada IM olan vakalar vardi. intestinal tip karsinomlarda ise IM'min
" komgu mukozadan uzak mukozaya dofru dereceli bir azalma gisterdifi izlendi.

Ttm vakalardaki karsinomdan uzak mukoza bir kontrol gurubu geklinde alinip bu-
radeki IM tipleri, mide karsinomu tiplerinde komgu mukoza ile kargilagtirildi.

Intestinal tip karsinomlarda komsu mukozaeda Tip III IM, karsinomdan uzak muko-
zaya giire daha sik giiriililyordu ve bu fark istatistik olarsk da anlamli idi(p< O.
001).0ysa pastrik tip karsinmomlerda komgu mukoza ve karsinomdan uzak mukoza ara-
sinda, Tip III im agisindan anlamli bir fark bulunamadl(p‘:D.DE).

Yukaerida kalinbarsak tipi IM'yi ve bu tipin komplet ve inkomplet formlarini
bulgulerimiza giire temimlamigtik. Sulfomisin ve o-asetil sialomisin igeren ve bi-
zim yorumumuza giire komplet kalinbarsak tipi olan iM, vakalarimiz iginde en sey-
rek girtilen IM tiplerinden biriydi(Tablo XVI). Bu tip IM her iki mide karsinomu
tipinde giiriilmekle birlikte, intestinal tip karsinomda gastrik tip karsinoma giire

her iig mukoza alaninda da daha sik giriiliiyordu. Bu tip iM'nin siklify da Tip III
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iMm'de oldufiu gibi karsinomdan uzaklastikga azaliyordu. Komsu mukoza alaninda o-
asetil sialomiisin igeren ve inkomplet kalinbarsak tipi olarak yorumladifimiz IM'-
nin intestinal tip karsinomlarda dahe sik gbriilmesi istatistik olarsk da anlamli
bulundu(p< 0.01). Inceledifimiz literatiicde IM'de o-asetil sialomiisin arastiran
4 galasmanin sonuglari vardi(29,33,74,89). Bunlardan sadece Huang ve arkadaglari-
nin galigmasinda o-asetil sialomiisin igeren IM'nin mide karsinomlarinda selim
lezyonlara giire daha sik giriildiiji ancak bu farkin anlamli bulunmamadifi, bu tip
iM'nin de mide karsinomu patogenezindeki roliiniin aragtirilmasi gereklilifi bildi-
riliyordu. Jass(33) kendi vekalarinda bu tip milsinin seyrek giirildigiini ve az sa-
yida vakeda kuvvetli pozitiflik saptadifini bildiriyordu. Oysa bizim vakalarimiz-
da bu miisin tipini igeren IM hem sik g8riildli hem de kuvvetli boyanma giisteren va-
kalar gofunlukta idi(Resim 23,27,28). Difjer yazarlar ise bu miisin tipi iizerinds
gok durmamiglar ve‘sulfumﬂsin igeren metaplazi tiplerini daha @in planda incele-
mislerdir.

Galismamizda kontrol gurubu olarak kullandifimiz karsinomdan uzak mukoza ile
intestinal tip karsinom ve gastrik tip karsinoma komgu mukozayi o-asetil sialo-
miisin igeren IM agisaindan karsilastirdifimizda; bu IM formunun intestinal tip
karsinomlara komgu mukozada uzak mukozaya gire anlamli bir gekilde sik oldugunu
bulduk(p<0.001). Gastrik tip karsinoma komgu mukozada ise uzak mukozaya giire
bu IM formu daha az giirliliiyordu ve fark anlamli dedildi(p>0.05).

intestinal tip karsinomlarda IM mide mukozasinda genis bir alana yayilmakta
ve bu alanlarda metaplastik bezler normal mide bezlerine sayisal {stlinliik giister- -
mekte idi. Ayrica mide karsinomu patogenezinde rolii oldufu ileri siirtilen inkomp-
let metaplazi tipleri metaplastik alanlarda, komplet IM'ye esit ya da daha istiin
granda giérlildii. Mide karsinomu patogenezinde daha Bzel bir rolii uiduﬁu diisiiniilen
Tip III IM'nin intestinal tip karsinomlara komgu mukozada, gastrik tip karsinoma
komsu mukozadan ve kontrol gurubu olarak kullahllan uzak mukozadan anlamli bir
gsekilde daha sik giiriildiigli saptandi.

Calismamizdan elde edilen bu sonuglar IM'nin, Bzellikle Tip III iM'nin intes-
tinal tip karsinomlarain patogenezinde bilylk rol oynadigini kuvvetle desteklemek-
tedir.

Muhtemelen mide mukozasinda genig bir alana yayilan ve inkomplet formlardan
zengin IM midede mikrogevrenin defigmesinde rol oynemektadir. Defiisen mikrogevre-
nin mide karsinomu patogenezinde Snemli rolil oldufu bilinmektedir(26). Inkomplet
iM formlaranda hilcrelerin {ireme hizinin normal mide epiteline giire daha hizli ol-
dufju ve komplet formlara gire daha sz stabil bir durum giisterdifi de bilinmekte-
dir(35,43,45). Deflisen mikrogevrenin de etkisiyle hiicrelerin hizla prolifere ol-
duu inkomplet IM tiplerinde belkide hiicrenin neoplastik transformasyonu daha ko-
lay olabilmektedir.



-56-

Ote yandan p-asetil sialomisin igeren IM'nin de intestinal tip karsinomlara
komgu mukozada gastrik tip karsinomlara komgu mukozadan ve kontrol gurubunu olus-
turan uzak mukozadan anlamli olarak daha sik gbriilmesi ilgingtir. Biz, galisma-
mizdan elde ettifimiz sonuglara dayanarak hem sulfomiisin hem o-asetil sialomiisin
igeren komplet kalinbarsak tipi IM ve bunun inkomplet sekli plarak yorumladifamiz
sadece o-asetil sialomiisin igeren IM formlarimain mide karsinomu patogenezinde da-

ha ayrintili olarak incelermmesinin yerarli olacafina inarmaktayiz.
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SONUGLAR

iM tipleri ve iM-karsinom iliskisini aragtirdifiimiz galigmamizdan elde edilen
sonuglar gdyledir:

iM tiplerine iliskin olarsk; bazi yazarlarin iM'nin ince ve kalinbarsak tipi
seklinde ayrilabilecedi gBrisil galigmamizdaki bulgularla desteklenmigtir. Lite-
ratiirde incebarsak tipi IM'nin komplet ve inkomplet formlari bildirilmistir. Ga-
ligmamizin sonuglarina gire kalinbarsak tipi iM'nin de komplet ve inkomplet form-
lari olabilecedi gbrigld dgﬁmugtur. ‘

iM~karsinom iliskisi agisindan; galigmamizin sonucunda IM'min mide mukozasin-
da ghirdlme siklifiinin, mukozadaki yayginlify ve yofunlufunun, gesitli IM tiple-
rinin, defisik mide karsinomu tiplerinde farkli davramig glisterdifi saptanmig
olup, ayni giiriisii paylasan yazarlarin sonuglari desteklenmigtir. iM'nin intes-
tinal tip mide karsinomunun  patogenezinde rol oynayabilecedi, ancak gastrik
tip karsinomlar ile biyle bir iliskinin anlamli olmadify gBzlemmistir. Ryrica
mide karsinomu prekiirstrii olarak kabul edilen Tip III IM ile intestinal tip“mide
karsinomu arasinda daha anlamli bir iliski saptanmigtar. Gallgmamlzdakivhhlgula—-
ra gbre tanimlanan inkomplet kalinbarsak tipi IM'nin de intestinal tip karsinom-
1z anlamli bir iliski giisterdigil saptanmis ve bu tipin mide karsinomu patngene—
zinde daha genig kapsamli olarak aragtirilmasinin yarari vurgulanmigtir.

[alismamiz sirasinda ayrica mide karsinomu prognozu agisindan Binemli bazi bul-
gular gizlenmigtir; vakélarlmlzln hemen hepsi ilerlemisg mide karsinomu olup, Tir-
kiye'de mide karsinomu agisindan risk gurubu olugturacak kiglleri saptamak ve
mide karsinomunu erken dénemde yakalayabilmek smaci ile, yurt diginde uygulanan
yeni endoskopik y@intemlerle birlikte, siki bir klinik-patoloji igbirliginin ya-
rarli olacedi inanci dofmugtur.

Ryrica vakalarimizain bir kisminde cerrahi sinirlarda timéir bulundufu giizlen-
mistir. Ameliyat sirasinda dondurma kesit yintemlerinin daha sik uygulanmasi ile
prognozu etkileyecek bu durumun giderilmesi saglanabilir.

Prognozu genellikle kiitl olan mide karsinomunun Olkemizde gergek insidensi ve
prevalansini saptamanin ancak otopsi uygulamalarinin dsha sik yapilmasi ile miim-

kiin olacagina inanmaktayiz.
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0ZET

Ulkemizde, mide karsinomu ve IM agisindan yapilan histopatolojik galigmalarin
azlifjl ghiztinline alinarak, literatiir bilgileri igifinda; a- mide karsinomu, b- IM
ve tipleri, c- IM-karsinom iligkisi incelendi.

Anabilim Dali'mizin 1 yillik gastrektomi materyali iginde, mide karsinomu ta-
nisi1 alan vekalarda; karsinomdan, karsinoma komsu, karsinomdan 1 cm uzak ve kar-
sinomdan uzak mukoza alanlarindan alinan Srneklere misin tiplerini belirlemek
amaciyla 1- ABpH2.5/PAS, 2- HID/ABpH2.5, 3- PB/KOH/PAS olmak lizere 3 histokimya-
sal boya yBntemi uygulandi. Misin tipleri ve ge$itli histopetolojik parametreler
belirlendi.

Mide karsinomlari Jass sinifleamasina giire, IM ise Jass ve Filipe saniflamasi-
na gire tiplendirildi.

Mide karsinomu tiplerinin histolojik #izellikleri, yag ve cinsiyet dafilimi 1li-
teratlir bilgilerine uyuyordu. Ancak c-asetll sialomiisin'in mide karsinomlarinda
literatiirde bildirildifi kadar seyrek olmadifi griildii.

iM tipleri iginde, "incebarsak tipi", "kalinbarsak tipi" IM kavramlari ayrila-
rak, literatiirde sadece incebarsak tipi IM igin belirlenmis olan "komplet".ve
"jnkomplet" IM formlarainin, kalinbarsak tipi IM igin de gegerli oldufju kanisina
varilda.

iM'nin ve #izellikle mide karsinomu patogenezinde tinemli rolil oldufu vurgula-
nan TIP III IM'nin, gastrik tip mide karsinomundan gok intestinal tip mide kar-
sinomu ile yakin bir iligki giisterdigi saptandi.

Ek olarak, kalinbarsak tipi IM'nin inkomplet formlarindan biri olarak yorum-
ladifamiz o-asetil sialomisin igeren goblet hiicreleri ile karakterize IM'nin de
intestinal tip karsinmomla yakin iligki gdsterdifi saptanarak, mide karsinomu ge-
ligiminde bu IM tipinin de arastirilmasi Snerildi.
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Resim 1: Normal korpus mukozasi. Yiizey ve pit epiteli ndtral miisin igerdifin-
den kuvvetli PAS pozitif(koyu pembe) boyanmigtir. Boyun kismindaki hiicrelerde ha-
fif bir grilik dikkati gekmektedir. Parietal ve zimogen hiicreleri igeren bezlerde
misin yoktur. (Hafif pembe boyanma zemin boyanmasidir.) (ABpH2.5/PASx80, B..4923/87)

Resim 2: Resim 1'deki normal korpus mukozasi. Boyun hiicrelerinde mavi boyanma
ile dikkati geken asidik miisinler gzleniyor. Kahverengi-siyah boyanan sulfomiisin-
ler mevcut de§il. Nitral miisinler ise boya almamigtir.(HID/ABpH2.5x80, B..4923/87).
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Resim 3: Normal antrum mukozasi. Yizey, pit ve bez epitelinde PAS(+2 ?ayagag
(koyu pembe) néitral miisin varlify g8riilmektedir. Mavi boyanan asidik miisin g@riil-
memek tedir. (ABpH2.5/PASxB0, B.12020/87).

Resim 4: Incebarsak mukozas:. Koyu mavi boyanan asidik miisin igeren goblet

hiicreleri ve cizgi geklinde belirlemen emici hicrelerin firgamsi kenarlari giiriil-
mektedir.(ABpHZ.S/PASxBD, B.S9539/87).
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Resim 5: Incebarsak mukozasi. Goblet hiicrelerinde sadece sialomiisinler(mavi)

giirlilmektedir. Kahverengi-siyah boyanan sulfomisinler yoktur.(HID/ABpH2.5x32,
B. 59539/87).

Resim 6: Kalinbarsak mukozasi.
izlenmektedir.(Yizeyde géirtilen mav
(ABpH2.5/PASxBD, B.3952/87).

Goblet hiicrelerinin hepsinde asidik miisin(mavi)
ilik serbes miisinin boyanmasi nedeniyledir.)
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Resim 7: Kalinbarsak mukozasi. Goblet hiicrelerinde PAS(+) (pembe) boyanan
o-asetil sialomiisin gdriilmektedir.(PB/KOH/PASx80, B.3952/87).

Resim 8: Kalinbarsak mukozasi. Goblet hiicrelerinde sulfomiisin(kahverengi-siyah)
ve sialomisinler(mavi) bir arada izlenmektedir.(HID/ABpH2.5x200, B.3952/87).
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Resim 9: Antrum mukozasinda kronik atrofik gastrit. izellikle yiizey epitelin-
de ve sahanin saj tarafindaki bez epitelinde IM belirgin. Derinde bazi antrum
bezleri korunmus olarak g#riililyor.(H/Ex32, B.3802/87).

Resim 10: Korpus mukozasinda kronik atrofik gastrit. Mide pitleri derinlegmig
olup, mukozada bez sayisinda ve parietal hiicre sayisinda azalma, lamina propri-
ada lenf folikiilleri(ok) giiriilmektedir.(H/Ex32, B.9860/87).
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Resim 11: Antrum mukozasinda gastrik atrofi. Mukoza yiksekliginde ileri dere-
cede azalma gdriilmektedir. Mide bezleri hemen tamamen ortadan kalkmis olup yerini
iltihap hicreleri ile infiltre baj dokusu almstir.(Resimde giiriilen halkalar de-
rinlesmig mide pitlerine aittir.) (H/Ex32, B.9860/87).

Resim 12: Mide mukozasi. Sahamin sol kenarinda notral miisin igeren(pembe) pit
epiteli, ortada asidik miisin igeren goblet hiicreleri(mavi) ve belirgin fairgamsi
kenarla karakterlemen Tip I(komplet) IM, saj tarafta goblet hiicreleri arasinda
asidik misin igeren(mor-mavi) silendirik hiicrelerle karakterlenen inkomplet iM
izlenmektedir. (ABpHZ.5/PASx200, B.3802/87). )
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Resim 13: Mide mukozasinda asidik miisin igeren goblet hiicreleri(mavi) ve be-
lirgin F1r¥5m51 kenarli, misin igermeyen emici hiicrelerle karakterlenen Tip T
(komplet) IM girilmektedir. (ABpH2.5/PASx200, B.11534/97).

Resim 14: Mide mukozasinda goblet hiicreleri(mavi) ve aralarinda niétral PAS(+)
pozitif(pembe) vada asidik(mavi) misin igeren silendirik hiicrelerle karakterize
Tip II(inkomplet) IM gtiriilmektedir. (ABpHZ2.5/PASx500, B.7779/87).
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Resim 15: Skor III(yaygin) IM. Yiizeyde Tip I(komplet) IM, derinde ise asidik
misin igeren silendirik hiicrelerin bulundudu inkomplet IM gdriilmekte. Saj alt

kgede misin yapmadify igin belirli olmayan intestinal tip karsinom mevcuttur.
(ABpH2.5/PASx80, B.8378/87).

Resim 16: Resim 15'deki aynmi vaka ve aynmi blokdan alinan kesitte, inkomplet
metaplazi gsteren epitelde silendirik hﬂcrelerin_;uéunun sulfomiisin igerdigi
(kahverengi-siyah) gdriiliiyor. Tip III(inkomplet) IM.(HID/ABpH2.5x80, B.8378/87).
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Resim 17: Resim 15 ve Resim 16'daki vakadan. Biyik biiyiitme ile goblet hiicrele-
rinde sulfomiisin(kahverengi-siyah) ve sialomiisin(mavi) varlify bir arada giriil-
mektedir. Aradaki silendirik hiicrelerde benzer sekilde gofunda sulfomiisin, az
bir kismnda sialomiisin igeriyor.(HID/ABpH2.5x500, B.B378/87).

Resim 18: Tip I(komplet) IM. Sulfomiisin(kahverengi-siyah) goblet hiicreleri
giiriilmekte. Aradaki silendirik hiicreler emici hiicre oldugundan misin igermemekte-
dir. (HID/ABpH2.5x500, B.B8378/87).




Resim 19: Gastrik tip karsinoma komgu mide mukozasinda géiriilen inkomplet IM.
Goblet hiicreleri ve silendirik hiicrelerin higbirinde sulfomiisin(kahverengi-siyah)
yoktur, ancak hepsinde sialomiisin(mavi) vardir.(HID/ABpH2.5x200, B.4409/87).

Resim 20: Skor III(fokal-sik) IM. Ngtral misin(pembe) igeren alanlar normal
mide epiteli, asidik miisin igeren alanlar(mavi) metaplastik epiteldir. Saj iist
kiigede bir kag alanda inkomplet metaplazi vardir(ok). (ABpH2.5/PASx32, B.7871/87)
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Resim 21: Atrofik gastritle birlikte Skor II(fokal-seyrek) IM(mavi boyanan
bezler). (ABpH2.5/PASx32, B.6657/87).

Resim 22: Skor III(fokal-sik) TipI (komplet) IM. Goblet hiicrelerinin arasinda
misin igeren silendirik hiicre yoktur. Firgamsi kenar ancak yiizeyel kisimlarda be-
lirgindir(ok). Goblet hiicreleri dikkat gekecek sikliktadir. Normal mide epiteli
ndtral misin(Pembe) igermektedir.(ABpH2.5/PASx80, B.7871/87).
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Resim 23: Resim 22'de giiriilen alandan alinan kesitde bazi metaplastik bezlerde
goblet hiicrelerinin o-asetil sialomiisin(pembe) igerdifii gériilmek*edir. Diger asi-
dik misinleri igeren goblet hiicreleri(tek ok) ve néitral miisin igeren normal mide
epiteli(gift ok) boya almemigtir.(PB/KOH/PASx80, B.7871/87).

Resim 24: Resim 22 ve Resim 23 ile aymi alandan. Komplet IM igeren ve Bzellik-
le yukaridaki resimde o-asetil sialomiisin igeren bezlerde ayni hiicrelerde sulfo-
misin varligi(kahverengi-siyah)(ok) géirtilmektedir. Sialomtisinler mavi boyanmak ta-
dir.(HID/ABpH2.5x80, B.7871/87).



-80-

Resim 25: Mide mukozasimi infiltre eden tasli yiizilk hiicreleri ile karakterize
gastrik tip karsinom. Saflam mide epiteli niitral miisin igermektedir(koyu pembe).

Karsinom hiicreleri mavi boyanan asidik misin igermektedir. (ABpH2.5/PASx80,
B.5506/87).

Resim 26: Resim 25 ile aymi vakadan. O-asetil sialomlisinPAS(+)(pembe) igeren
tasliyiizik hilcresi karakterinde karsinom hiicreleri gériilmektedir. Mide epiteli
notral misin igerdifi igin bu boya yiéintemi ile boyanmamigtir. (PB/KOH/PASx80,. B.
87)-5506/87).
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Resim 27: Intestinal tip mide karsinomu. Timbrin o-asetil sialomiisin trettigi
(pembe), komgu mukozada giriilen metaplastik bezlerde ayni tip misin varligi gt-
riilmektedir. (PB/KOH/PASx80, 4010/87).

Resim 28: Sahanin saf tarafinda o-asetil sialomiisin igeren(pembe) metaplastik

epitel, sol tarafinda ise boyanmayan intestinal tip karsinom giriilmektedir. (PB/
KOH/PASx80, B.B8880/87).
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Resim 29: Saj list kiisede inkomplet IM ve buna komgu intestinal tip mide karsi-

nomu. Karsinomda ldmen igi asidik(mavi) misin varliga griilmektedir. (ABpH2.5/PASx
80, B.7779/87).

Resim 30: Resim 29 ile aymi vaka. Timdrde limen igi ve hiicre igi apikal yer-
legimli misin yapimi gtriilmektedir. Miisin sulfomiisin(kahverengi-siyah) ve N-ase-
til sialomiisin(mavi) karakterindedir. Sulfomiisin baskin olarak izlenmektedir.
(HID/ABpH2.5x80, B.7779/87).
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Resim 31: Hiperplastik polip zemininde geligen erken mide karsinomu. Sahanin
sol tarafinda inkomplet IM giisteren epitel, saj tarafinda asidik misin(mavi) ige-

ren karsinom sahasi izleniyor. Alt taraftapolibin normal epiteli var(ok). (ABpH2.5/
PASx32, B.6976/87).

Resim 32: Resim 31 ile aym vaka. Karsinomatéiz epitel ile devam eden o-asetil
sialomiisin(pembe) igeren metaplastik epitel.(PB/KOH/PASx200, B.6976/87).
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Resim 33: Intestinal tip karsinomda ekspansiv yayilma. Timir kitleleri adeta
gevre dokuyu sikistirarak, ondan diizgiin bir simirla ayriliyor.(H/Ex32, B.12258/
87).

Resim 34: Intestinal tip karsinomda infiltratif tip yayilma. TUmSrin olustur-
dufu halkalar diiz kas demetleri arasinda tek tek yayilmakta.(H/Ex32, B.3802/87).




Resim 35: Gastrik tip karsinomda infiltratif yayilma. TimSr hiicreleri diiz
kas demetleri ve liflerinin arasina girerek belirli bir yap: Uinitesi olusturmak-
si1zan tek tek yayiliyor.(H/Ex80, B.1949/87).
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