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ÖZET 

 

Giriş: YKL-40 malign tümör hücrelerinin büyüme faktörüdür. Pek çok kanser 

tiplerinde artmış YKL-40 düzeyleri angiogenezis ile ve zayıf prognozis ile ilişkilidir. 

Ancak, YKL-40’ın ekspresiyonu mide kanserinde açıklanamamıştır.  

Materyal ve Metod: Bu çalışmada serum YKL-40 düzeylerini enzim 

bağlıimmunosorbent ölçüm yöntemi (ELISA) ile 100 mide kanserli hastada ve 75 

sağlıklı bireyde ölçtük.  

Bulgular: Hastalarımızın serum YKL-40 düzeylerini, 140 ± 78 µ/l olarak 

bulduk. Sağlıklı bireylerimizin serum YKL-40 düzeylerini 25 ± 9 µ/l olarak bulduk 

(p<0.0001).  

Sonuç: Çalışmamızın sonuçlarına göre, artmış serum YKL-40 düzeyleri agresif 

tümör hücreleri ile ilişkilidir. YKL-40 düzeyleri, mide kanserinin önlenmesi için 

bağımsız bir moleküler markır olarak kullanılabilinir.     
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ABSTRACT 

 

Background: YKL-40 is a growth factor of malignant tumor cells. Increased 

serum YKL-40 concentration has been associated with angiogenesis a poor prognosis in 

many cancer types. However, the expression of YKL-40 in gastric cancer is unclear.  

Material and Method: In this study, the serum levels of YKL-40 were 

determined by enzyme linked immunosorbent assay (ELISA) in 100 patients with 

gastric cancer and 75 healthy volunteers.  

Results: We are found as 140 ± 78 µ/l of the serum YKL-40 levels in patients 

with gastric cancer. We are found as 25 ± 9 µ/l in healthy volunteers (p<0.0001).  

Conclusion: Our study shows that the increased serum YKL-40 levels are 

correlated with aggressive tumor cells. YKL-40 levels could be used an independent 

molecular marker for the predicting in gastric cancer. 
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1. GĐRĐŞ VE AMAÇ 

Mide kanseri dünyada en yaygın dördüncü malignitedir ve kanser ölümü 

sebeplerinin ikinci sırasında yer almaktadır. Mide kanserinin insidansı ve mortalitesinin 

coğrafi dağılımı, dünya genelinde dikkate değer şekilde değişiklik göstermektedir. Mide 

kanserinin yüksek insidanslı alanları;  Kore, Japonya, Çin, Doğu Avrupa ve Latin 

Amerika’nın bazı bölümlerini kapsar. Helicobacter pylori enfeksiyonu, yüksek tuzlu 

diyet, sigara içme ve çevresel nitratlar gibi farklı etyolojik faktörler, mide kanserinin 

gelişimiyle ilişkili faktörlerdir. Temel olarak endoskopik tekniklerle erken saptanmasına 

bağlı olarak son yıllarda mide kanserine bağlı mortalite düşmüştür. Bununla birlikte, 

ileri evre mide kanserli hastalarda yüksek oranda mortalite görülmektedir. Đleri evredeki 

hastaların 5 yıllık yaşam oranları %20 olarak öngörülmektedir. Bundan dolayı, mide 

kanseri gelişiminin mekanizmasının daha iyi anlaşılması yeni diagnostik, prognostik 

faktörlerin ve yeni terapötik hedeflerin saptanması açısından önemlidir (1, 2). 

Memelilerin kitinaz benzeri proteinlerinin bir üyesi olan YKL-40 (CHI3L1) 

konnektif doku hücreleri için bir büyüme faktörüdür ve endoteltal hücrelerin 

migrasyonunda bir rol oynar (3). Yüksek serum YKL-40 seviyesi, primer kolorektal 

kanser, gliom, küçük hücreli akciğer kanseri, akut myeloid lösemiyi içeren birçok solid 

tümör ve meme kanseri, prostat kanseri ve melanom gibi bazı metastatik kanserlerde 

ters klinik sonuçla koreledir (4,5). Serum YKL-40 ile prognozun korelasyonunun bazı 

kanserlerde çalışılmasına rağmen, sadece az sayıda rapor tümör dokularında YKL-40 

ekspresyonuna odaklanmıştır. Bazı çalışmalarda tümör dokusunda YKL-40 

ekspresyonun hepatoselüler karsinomda metastazla yakından ilişkili olduğu 

saptanmıştır. Şimdiye kadar, mide kanserinde YKL-40 ekspresyonunun durumu açık 

değildir (6,7). Bizim bu çalışmamızın amacı, daha önce hiç yapılmamış olan mide 

kanserli hastalarda preoperatif serum YKL-40 düzeylerini inceleyerek, yukarıda 

belirtilen kanser tiplerinde oldukça fazla anlam taşıyan YKL-40 konsantrasyonun mide 

kanseri ile de ilişkisi olup olmadığını açıklayabilmektir. 
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2. GENEL BĐLGĐLER 

Mide kanseri en sık rastlanan kanserlerden birisidir. Dünyada görülme sıklığı 

bölgeden bölgeye büyük oranda değişir. Japonya, Sili, Finlandiya, Kosta Rika, Kolombiya, 

Portekiz, Rusya ve Bulgaristan gibi ülkelerde sık görülür. Batı Avrupa, Yeni Zellanda, 

Avusturalya daha nadir görüldüğü ülkelerdir. Türkiye’de gastrointestinal kanserlerde ilk 

sırada, tüm kanserlerde üçüncü sırada yer alır.  (8) 

Mide kanseri erkeklerde kadınlardan yaklaşık 2 kat daha fazla görülmekte olup 

geç dekatlarda daha fazla görülmektedir. Mide tümörlerinin çoğu mide epiteli kaynaklı 

olup genellikle maligndir. Nadir de olsa kas, yağ ve lenfoid dokulardan da köken alan 

mide tümörleri görülmektedir. Tümörlerin % 95 ’i adenokarsinom tipindedir. Kalan 

% 5 ’lik kısmı lenfomalar, polipler, karsinoidler, leiomyosarkomlar, lipomlar, 

liposarkomlar ve midenin metastatik tümörleri oluşturmaktadır. Endoskopik görünüm 

olarak % 40-50 oranında polipoid kitle şeklindedir. Bunun ardından en sık görülen şekil 

ülseratif biçimdir. En az görülen yüzeyel yaygın tip ise % 2-7 oranında görülür  (9). 

2.1. Midenin Anatomisi 

Sindirim kanalının en geniş  yeri  olan mide,  özefagus   ile duodenum arasında 

kalır(10).  Mide karın boşluğunun üst  kısmında,  diaphragma’  nın altında,  kolon  

transversum ve  mezokolon   transversum’   un   üstünde   bulunur.   ‘Regio   

hypochondriaca   sinistra’nın  tamamını   ve   ‘regio   epigastrica’   ’nın   büyük   bir   

kısmını   kaplar(11,12).  Midenin ön üst yüzünün bir kısmı karaciğer sol lobunun 

arkasında bulunur (11). Mide şekil, büyüklük durum ve komşuluk bakımından çok 

büyük değişiklikler gösteren bir organdır(12,13). Canlıda midenin şekil ve durumu, boş 

veya dolu oluşuna, kişinin cinsi, yaşı,   ayakta,  oturur ve yatar vaziyette oluşuna göre 

değiştiği gibi,  mide duvarındaki kasların tonusuna bağlı olarak da değişir (10,12).  Bu 

nedenle mideyi belirli bir şekle benzetmek doğru değildir. Ancak içerisi orta derecede 

dolu olan ve iki ucundan tutulmuş sarkık bir torbaya benzetebiliriz. Midenin iç hacmi 

yaşa göre değişir. Yeni doğanda 30 cm3, pubertede 1000 cm3 ve erişkinde 1500 cm3 

kadardır(10). Midenin  ‘ostium cardiacum’  ve  ‘ostium piloricum’  olmak üzere iki 

deliği,  kurvatura ventrikuli major ve kurvatura ventrikuli minor denilen iki eğriliği ve 
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paries anterior ile paries posterior adı verilen iki duvarı vardır (10,12).    Mideyi 

özefagusa bağlayan deliğe, kalbe yakın olması nedeniyle,  ostium kardiacum denir.  

Ostium kardiacum 7 kıkırdak kaburga veya 11. göğüs omuru hizasında ve sternum’ un 

sol kenarından yaklaşık 2,5 cm uzaklıkta bulunur.  Normal şahıslarda karın ön 

duvarından yaklaşık 10 cm derinde bulunan ostium kardiacum kesici dişlerden de 40 cm 

uzaklıkta bulunur(10).  Burada anatomik bir sfinkter bulunmamasına karşın mide 

içeriğinin özefagusa geri kaçmasına engel olan fizyolojik bir mekanizma vardır.  

Özefagusun koni şeklinde olan abdominal bölümünün taban kısmı ostium kardiacum ile 

birleşir.  Özefagusun sağ kenarı,  midenin sağ kenarı   (kurvatura minor)   ile aynı 

doğrultuda,   incisura angularis’e kadar uzanır. Özefagusun sol kenarı ise midenin sol 

kenarı   (kurvatura major)   ile incisura kardiaca denilen dar bir açı oluşturur (10,12).  

Mideyi duodenuma birleştiren deliğe,  ostium piloricum adı verilir.  Burası mide boş ve 

sırtüsyü yatar pozisyonda iken birinci lumbal vertebranın alt kenarı seviyesinde,  orta 

hattın 1-2 cm sağında lokalize olur(10).  Midenin sirküler kas tabakası burada daha 

kalınlaşarak anatomik ve fizyolojik sfinkter olan m. Sphincter pilorici ‘yi oluşturur. Bu 

yapı mide içeriğinin duodenuma boşalma hızını kontrol eder (10,12,14).    Kurvatura 

minor, midenin sağ tarafına bakan konkav kısa eğridir.   Bu eğriliğin orta kısmının biraz 

aşağısında incisura angularis denilen bir çentik bulunur ve midenin boş veya dolu 

oluşuna göre bu çentiğin pozisyonu değişkenlik gösterir.   Omentum minus’un 

ligamentum hepatogastrikum parçası kurvatura minör hizasında midenin ön ve arka 

yüzüne atlar.  Ligamentum hepatogastrikum’un iki yaprağı arasında kurvatura minor’de 

seyreden a.v gastrika dekstra ve a.v gastrika sinistra bulunur (10,12,15).    .Özefagusun 

sol kenarı ile midenin fundusu arasında incisura kardiaka adı verilen derin bir çentik 

bulunur. Kurvatura major bu çentikten başlar. Bu kenar kurvatura minor’den 4-5 kat 

daha uzundur (10,12).  . Yukarıda incisura kardiaka’dan başlayan bu kenar,  önce sola 

ve yukarı doğru uzanarak, sol linea medioklaviculariste 5 kıkırdak kaburga hizasına 

kadar çıkar. Daha sonra sola aşağıya doğru yön değiştirir ve 9 kıkırdak kaburgaya kadar 

iner. Burada tekrar sağa ve yukarı doğru yön değiştirerek 1.   lumbal omurun alt kenarı 

hizasında orta hattın sağında pilorus ile birleşir(16).Midenin fundus bölümü ile 

diaphragma arasında ligamentum gastrofrenikum, korpusun üst bölümü ile dalak 

arasında da ligamentum gastrosplenicum  (gastrolienale)  denilen peritoneal bağlar 

bulunur.  Büyük kurvaturun geri kalan bölümüne ise omentum majus tutunur (10,12).  
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Đncisura angularis hizasında kurvatura major’ de bir çıkıntı vardır.  Burası midenin pars 

pilorica’   sının sol sınırıdır.   Ligamentum gastrolienale’nin iki yaprağı arasında a.v 

gastroepiploika sinistra’ nın başlangıcı,  a.a gastrika breves ve v.v gastrika breves yer 

alır(12). 

Midenin paries anterior   ve   paries   posterior   olmak   üzere   iki   duvarı   

vardır.  Midenin duvarları normal doluluk durumunda öne ve arkaya, kontraksiyon  

durumunda ise kısmen yukarı   ve   aşağı   doğru   bakarlar.  Peritoneum  ile   kaplı   

olan   ön   duvarın   sol   üst   kısmı diaphragma  aracılığı   ile   sol   akciğerin  tabanı,  

kalp,  7.,  8.  ve 9.  kaburgalar  ve bunlar arasında  kalan  interkostal   aralıklarla  

komşuluk yapar.  Sağ bölümü,  karaciğerin  lobus sinister’ i, lobus kuadratus’u  ve karın 

ön duvarı ile komşuluk yapar (10,12).  Bu  komşuluk mide dolu iken oluşur ve Labbe 

üçgeni denilen alanı oluşturur.   Bu üçgenin alt kenarını sağ ve sol 9. kıkırdak kostaların 

en alt noktalarını birleştiren tasarılı çizgi,   üst kenarını sağ 9. kıkırdak kostanın en alt 

noktası ile sol 7. kemik kostanın ön ucu arasını birleştiren tasarılı çizgi (bu çizgi 

karaciğerin ön  kenarının ön duvarındaki izdüşümüne de uyar),  sol kenarını sol arkus 

kostalis yapar. 

Midenin   paries   anterior’   unun   diaphragma   aracılığı   ile   kostalar   ile   

komşuluk   yapan bölümünün  izdüşümü göğüs duvarında Traube alanı  adı  verilen 

sahaya uyar(11).  Kolon transversum, mide boş olduğu zaman karın ön duvarı ile mide 

arasına girerek ön duvarının alt bölümü ile komşuluk yapar (10,12).  .Paries  posterior  

da    peritoneum  ile  kaplıdır  ve  bursa  omentalis’   in ön duvarının  alt kısmını 

oluşturur. Bu yüz diaphragma, dalak, sol böbrek üstü bez, sol böbreğin üst kısmı 

,pankreas,   fleksura   coli   sinistra   ve  mesokolon   transversum’la   komşudur.  Mide   

bu organların   oluşturduğu   sığ   bir   çukura   oturur.  Bu   çukura  mide   yatağı   

denilir(10,12,14).  . Mesokolon transversum, mideyi fleksura koli sinistra ve ince 

barsaklardan ayırır(10). 

Midenin Bölümleri:  Pars  kardiaka,   fundus  gastrikus, Korpus   gastrikus, pars  

pilorika ve  pilorus  olmak üzere 5 bölümden oluşur(15,17). 

 Pars kardiaka: Đnce tarafı yukarı, geniş tarafı aşağı doğru olan bir huniye 

benzeyen bu parça yukarıda diaphragma, hemen altında ostum cardiacum ile özefagusa 

açılır. Aşağıda fundus gastrikus ile birleşir. Bu bölüm diğer kısımlar kadar belirgin 
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değildir(10). 

fundus gastrikus:  Đncisura kardiaka ‘dan geçen horzontal  bir çizginin üzerinde 

kalan kısımdır.  Kubbe şeklinde olan bu bölüm genellikle gaz  ile doludur ve 

diaphragma  ile komşuluk yapar(10). 

Korpus   gastrikus:  Midenin   fundus   gastrikus’   dan   sonra   gelen   kısmıdır.   

Đncisura angularise   kadar   uzanır(14,18).  Midenin   dolu   veya   boş   oluşuna   göre   

en   çok   şekil değiştiren bölümüdür Fundus gastrikus ile arasında belirgin bir sınır 

yoktur. Đkisi birlikte midenin büyük bir kısmını oluşturur(10,18). 

Pars pilorika:  Midenin korpus gastrikus’ dan sonra gelen kısmıdır.  Đncisura 

angularis ‘den pilorus’a kadar uzanır.  Pars pilorika,  pilorus’un yaklaşık 2,5 cm solunda 

yer alan sulkus intemedius tarafından antrum piloricum ve kanalis pilorikus olmak üzere 

iki kısma ayrılır. Antrum pilorikum; korpusa yakın olan geniş kısımdır.  Kanalis 

pilorikus ise 2-3 cm uzunluğunda, dar ve kalın duvarlı olup midenin pilorus’ a yakın 

olan bölümüdür(10). 

Pilorus: Midenin duodenuma yakın olan bölümüdür. Bu bölümün etrafında m. 

sphinkter pilorikus düz kastan yapılmış bir sfinkter bulunur.  Normal durumlarda 

kontraksiyon yapan bu kas,  sindirim sırasında zaman zaman gevşer ve yoğrularak 

sindirilebilir hale getirilmiş gıda maddesinin mideden duodenuma geçmesine müsaade 

eder(10). 

Midenin iç yüzü: Ölüm esnasında mide,  sindirimin hangi fazında ise o 

pozisyonda kalır.  Mide,  her iki kenarından geçen bir kesitle iki parçaya ayrılarak iç 

yüzü incelendiğinde, hacim itibariyle farklı iki bölümden oluştuğu görülür. Bunlardan 

geniş olan sol taraftaki bölümü korpus gastrikus’a dar olan sağ taraftaki bölümü de pars 

pilorika’ya uymaktadır.  Bu iki bölümün iç yüz yapısı bir bölgeden oblik lifler en içteki 

kas tabakasını oluştururlar. Periton  (visceral periton)  mideyi tümüyle sarar.  Periton,  

kurvatura  minor’u omentum minus olarak, kurvatura major’ u ise omentum majus ile 

ligamentum gastrolienale olarak terk eder (10,15). 
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2.1.1. Midenin Arterleri 

Mide   truncus   coeliacus’   un   her   üç   dalından   da   kan   alır(12,14,19).  

Küçük   kurvaturda  ilerleyen a. gastrica sinistra (Truncus coelacus’un dalı) ve a. 

gastrika dekstra (%50-68 a.  hepatika’dan,  %28,8-%40,5  a.  hepatica   sinistra’dan   

%3,2  a.  hepatika  komminis’den  ayrılır),  büyük kurvaturda   ilerleyen  a.  

gastroepiploika  dekstra   (a.  gastroduodenalis’in  dalı), a. gastroepiploika sinistra (a. 

splenika’nın dalı), a.a gastrika breves (a. Splenika’nın terminal  dalları  veya a.  

gastroepiploika  sinistradan ayrılırlar),  a.  gastrika posterior   (a. splenika’nın dalı) ‘ dan 

dallanırlar (19). 

 

 

 

Şekil 1. Midenin Arterleri 
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2.1.2. Midenin venleri 

Midenin venleri arterlerine   eşlik   eder   Sol   gastrik   (koronar)   ven     küçük   

kurvaturda  seyreder Splenik veya portal vene drene olur.  Küçük  sağ gastrik ven  distal 

mideyi drene eder.  Prepilorik   ven   (Mayo   veni)   sağ   gastrik   venden   ayrılır.  Sağ   

gastrik   ven   portal  sisteme drene olur. Sağ gastroepiploik ven   sıklıkla superior 

mesenterik vene drene olur  Sol gastroepiploik ven   doğrudan splenik vene veya splenik 

venin terminal branşlarına  drene olur. Sol inferior frenik ven   sol suprarenal ven’ e 

veya v. cava inferiora veya her  ikisine de drene olur. Gastroesofagial bileşkede 

seyreder. Kısa gastrik venler proksimal  gastrik bölgeyi parsiyel olarak drene ederler. 

Gastrosplenik ligament içinde seyrederler  ve V.splenika veya V.splenika’ nın  

branşlarına açılırlar (19).   

 

 

Şekil 2. Midenin Venleri 
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2.1.3. Midenin lenf drenajı 

Midenin lenf damarları büyük ve küçük kurvatur boyunca arterlerine   eşlik 

eder(12,14).  Tela submukoza ve tunika seroza altında iki pleksus oluştururlar. Bu 

pleksuslardan çıkan  lenf  damarları,  midenin ön ve   arka  yüzlerinde  kenarlarına  

doğru uzanarak buralarda  bulunan ‘nodi lympahatici gastrici’ ’lere açılırlar(10). Bu 

nodüllerden çıkan lenf damarları da midenin arterlerini takip ederek ‘nodi lymphatici 

coeliaci’ye bağlanırlar(10,14). Midenin bölgesel lenf nodları Japon sınıflamasına göre 

16 istasyondan oluşur 

N1     A)Perigastrik lenf düğümleri                                           D1 

1-Sağ perikardiyal                        

2-Sol perikardiyal                         

3-Küçük kurvatur                                  

4-Büyük kurvatur                         

5-Suprapilorik                               

6-Đnfrapilorik 

N2     B)Ekstraperigastrik lenf düğümleri                                  D2 

7-Sol gastrik arter                        

8-Ortak hepatik arter                    

9-Çölyak arter                               

10-Dalak hilusu                           

11-Splenik arter                            

12-Hepatik arter 

13-Retropankreatik                      

14-Mezenter kökü 

N3       15-Orta kolik arter                                                          D3          

16-Paraaortik 
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Bu dört grup lenf nodülünden çıkan lenf damarlarının tümü, trunkus   

coeliacus’un  başlangıç kısmının etrafında sıralanan’nodi   lymphatici   coeliaci’   ye   

drene olurlar. Buradan çıkan lenf damarları da sindirim kanalının diğer bölümlerinden   

gelen lenf damarları ile birlikte trunkus intestinalis’i oluşturarak ‘cysterna   chyli’ ve 

‘ductus thoracicus’a açılır (10,12). 

 

Şekil 3. Midenin Lenf Drenajı 
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2.1.4. Midenin sinirleri 

Midenin sinirleri otonom sinir sisteminden gelir.  Parasempatik sinir lifleri N. 

vagus’dan, sempatik sinir lifleri pleksus çöliakus’ dan (Bilhassa N. splanknikus major 

ve minor’den) gelir. Midenin sinirleri onun damarları etrafında olarak önce kurvatura 

ventrikuli minor’de pleksus gastrikus superior, kurvatura ventrikuli major’da pleksus 

gastrikus inferior’u meydana getirirler. Bu sinir plexus’lerından ayrılan ve midenin ön 

ve arka yüzünde dağılan rami gastrici anteriores ve posteriores adı verilen dallar çıkar. 

Bu dallar önce mide’nin Tunika muskularis’i içinde pleksus myentericus –Auerbachi 

sinir ağı’nı ve bu pleksus’dan çıkan sinir lifleri ise midenin tela submukoza’sı içinde 

Pleksus submucosus –Meissner sinir ağı adı verilen ikinci bir sinir ağı meydana 

getirirler ve dağılırlar. Bu pleksus’lar arasında ufak sinir ganglion’ları veya Ganglion 

hücre’leri bulunur. Bu sebebten dolayı mide’ye gelen bütün sinirler kesilse bile mide ve 

barsaklar kendi otonom sinir sistemi vasıtası ile bir müddet çalışabilirler(11).      

a) Parasempatik innervasyon: Mideyi innerve eden parasempatikler N. 

Vagus’tan gelirler Midenin parasempatikleri trunkus vagalis anterior ve posterior’dan 

gelir. Trunkus vagalis anterior başlıca sol vagustan oluşur ve özefagusun ön yüzünden 

genellikle tek demet halinde midenin ön yüzüne geçer. Bu yüze dallar vererek küçük 

kurvatura doğru uzanır ve ligamentum hepatoduodenale içine girer. Burada duodenum 

ve karaciğer’e giden dallarına ayrılır. Truncus vagalis posterior, başlıca sağ vagustan 

oluşur ve özofagus’un arka yüzünden midenin arka yüzüne geçer. Burada pleksus 

coelacus’a giden bir dal verdikten sonra, midenin arka yüzüne dallar vererek küçük 

kurvatur boyunca uzanır(10,12,17). Trunkus vagalis posterior, fleksura koli sinistra’ya 

kadar olan bölümde barsaklara ve pankreas’a dağılır. 

b) Mide’nin preganglionik sempatikleri Th 5-10 medulla spinalis 

segmentlerinden çıkan n. splanchnicus’lar aracılığı ile pleksus çöliakus’a gelir. Bu lifler 

ganglion coeliacum’da nöron değiştirirler. Postganglionik lifler ganglion coeliacum’dan 

midenin damarları etrafında ağ oluşturarak mide’ye giderler(10,14,19). 
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2.2. Etyoloji  

Mide kanseri birçok faktörle ilişkili bulunmuştur (Tablo 1) (9,20). 

Tablo 1. Mide Kanserinde Risk Faktörleri 

Yüksek kanser riski olanlar Düşük kanser riski olanlar 

Ailede mide kanseri varlığı O kan grubu 

A kan grubu Kadın cinsiyet 

Erkek cinsiyet Yüksek sosyoekonomik düzey 

Đleri yaş Genç yaş 

Tütsülenmiş tuzlu yiyecekler Normal mide sekresyonu 

Düşük A ve C vitamini alımı  

Sigara ve alkol kullanımı  

Premalign lezyonlar  

Helicobacter Pylori  

 

2.2.1. Genetik Faktörler 

A kan grubu olan kişiler diffüz tip mide karsinomu için genetik yatkınlık 

gösterirler. Aile hikâyesi, vakaların %8-10’unda mevcuttur. Mide karsinomu herediter 

nonpolipozis kolon kanseri ve familyal adenomatöz polipozis sendromunun bir parçası 

olarak da gelişebilir. Vakaların %1-3’ünde herediter diffüz gastrik kanser olarak bilinen 

E-cadherin gen mutasyonları tanımlanmıştır. Mide karsinomları, ayrıca, p53 (Li-

Fraumeni sendromu) ve BRCA2 gen mutasyonu olan ailelerde de gelişebilir (21,22). 

2.2.2. Etnik Faktörler 

Asya ve batı ülkelerindeki karşılaştırmalı çalışmalar, mide karsinomu insidansı 

ve sağ kalımında belirgin farklılıklar göstermektedir. Bu durum da olası risk faktörü 

olarak etnik orjini desteklemektedir. Yüksek insidanslı bölgelerden düşük insidanslı 

bölgelere göç eden ilk kuşakta risk oranı kendi ülkelerindekine benzer olmasına rağmen, 

sonraki kuşaklarda bu oran yerleştikleri bölgeye uymaktadır. Bu durum etiyolojide etnik 
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faktörlerden çok çevresel faktörlerin önemli olduğunu  desteklemektedir ( 21,22). 

2.2.3. Sosyoekonomik Faktörler 

Mide karsinomu düşük sosyoekonomik çevrelerde daha sıktır ve mortalite oranı 

daha yüksektir. Bu oran çocukluk çağlarında kalabalık ailede yaşama ve Helicobacter 

Pylori geçişi ile ilgili olabileceğini düşündürmüştür (21,23). 

2.2.4. Sigara 

Mide karsinomu ve sigara arasındaki bağlantı çok belirgin olmamakla beraber 

sigaranın, kardia lokalizasyonlu karsinomlarda belirgin olmak üzere risk artışına neden 

olduğunu bildiren çalışmalar mevcuttur (20,21). 

2.2.5. Diyet 

Mide karsinomu, tümör gelişiminde diyet faktörünün kritik rol oynadığı prototip 

bir kanserdir. Mide karsinomu, yüksek oranda kompleks karbonhidrat, tuz ve nitrat alımı, 

düşük oranda taze yeşil sebze ve meyve alımı ile ilişkilidir. Aşırı tuz alımı, mide 

mukozasında atrofik değişiklikerle ilişkilidir. En önemli karsinojen ajanın N-nitros 

bileşikleri olduğu ve bu bileşiğin soya fasulyesi, ızgara ve buğulama et gibi besinlerde 

yüksek oranda olduğu bildirilmektedir (24,25). 

2.2.6. Radyasyon 

Radyasyonla karşılaşma midede doz bağımlı karsinojenik etki gösterir. 

Malign lenfoma nedeniyle kemoterapi ve radyasyon tedavisi alan gençlerde, tedavi 

sonrası gelişen mide karsinomu vakaları bildirilmistir (23). 

2.2.7. Helicobacter Pylori (HP) Enfeksiyonu 

Kronik HP enfeksiyonu, mide karsinomu gelişme riskini 5-6 kat arttırır. 

Bakteriyel enfeksiyon; kronik gastrit, atrofi, intestinal metaplazi, displazi ve son aşama 

olarak karsinom gelişimine neden olur. Bu ilerleyici değişiklikler, bakteriyel 
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proteinlerin varlığına ve konak immun yanıtına bağlıdır. Uzun süreli mukozal 

inflamasyon, asit ve pepsin sekresyonunu azaltır. Bu da bakteriyel üremeye, kronik 

inflamasyonun devamına ve mukoza epitel hücre proliferasyonuna neden olur. Böylece 

genomik mutasyon riski artar. Artmış oksidatif stres de DNA hasarına neden olur (21). 

Ayrıca, Cag-A proteini eksprese eden HP suşlarının daha virilan olduğu ve Cag-A pozitif 

vakalar, Cag-A negatif ve noninfekte vakalarla karşılaştırıldığında mide karsinomu 

riskinde artışın daha belirgin olduğu bildirilmektedir (23,26). 

2.2.8. Önceki Gastrik Rezeksiyon 

Benign nedenlerle yapılan parsiyel gastrektomiyi takiben gastrik kalıntılarda, 

mide karsinomu gelişme riski konusunda tartışmalı sonuçlar vardır. Bu grupta mide 

karsinomu gelişme riskinin, genel populasyondaki riskten daha yüksek, eşit ve hatta 

düşük olduğunu bildiren yayınlar vardır (27). Bazı yazarlar, benign nedenlerle yapılan 

parsiyel gastrektomiyi takiben 5 yıl ve daha sonrasında gelişen karsinomları gastrik 

kalıntı kanseri olarak tanımlamışlardır (28). Tersmette ve ark.  (29), çalışmalarında 

postoperatif 5-14 yıl arasında rölatif riski 0.91, 15 yıldan sonra 1.48 olarak 

saptamışlardır. Başka bir çalışmada, operasyondan 15 yıl sonra gastrik kalıntı kanseri 

gelişme riski artışı kabaca 2-4 kat olarak belirlenmiştir (30). Gastrik kalıntı kanserinin 

etiyolojisi kesin olarak bilinmemekle birlikte, mideye alkalen intestinal içeriğin 

reflüsüyle oluşan mukozal hasar veya postoperatif hipoklorhidriye bağlı olarak 

bakterilerin aşırı proliferasyonu suçlanmaktadır (28). 

2.2.9. Predispozan Mide Lezyonları 

Kronik Atrofik Gastrit ve Đntestinal Metaplazi: Kronik atrofik gastrit ve 

intestinal metaplazi uzun süreli inflamasyona yanıt olarak oluşur. Her iki lezyon, 

özellikle yüksek riskli bölgelerde, genellikle intestinal tip mide karsinomun öncesinde 

bulunur veya karsinoma eşlik eder (23). Atrofik gastrit, genellikle distal midede 

multifokal olarak başlar. Odaklar zamanla birleşerek geniş alanlara yayılır ve mide asit 

üretiminin azalmasına neden olur. Atrofik gastrit, metaplazi, displazi ve karsinoma 

ilerleyebilir. Đntestinal metaplazi, sıklıkla intestinal tip karsinoma eşlik eder. Oysa diffüz 

tip karsinomlu hastalarda intestinal metaplazi prevalansı genel populasyonla 
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benzerdir. Bazı araştırmacılar, mide karsinomunun yüksek oranda görüldüğü bölgelerde, 

atrofik gastrit ve intestinal metaplazi prevalansının yüksek olduğunu göstermişlerdir 

(31). 

Displazi: Mide mukozasının neoplastik fakat noninvaziv lezyonları için displazi 

terimi kullanılır. Bazı yazarlar displazinin intraepitelyal karsinomu da içine aldığını 

belirtmektedir. Displaziler, gastrit ve peptik ülser gibi mukozal hasar bölgelerinde 

görülen rejeneratif hiperplaziden ayırt edilmelidir (21,22). 

Hiperplastik Polipler: Hiperplastik poliplerde karsinom gelişimi %2 gibi çok 

düşük oranda bildirilmektedir. Hiperplastik polip zeminindeki karsinom gelişimi, polip 

zemininde var olabilecek displastik glandların varlığına bağlıdır (23). 

Mide Ülseri: Peptik ülser hastalığı, mide karsinomu açısından risk teşkil 

etmez. Peptik ülseri olan hastalarda görülen gastrik karsinomların patogenezinde, 

peptik ülsere eşlik eden uzun süreli kronik gastrit zemininde gelişen displazilerin 

sorumlu olduğu düşünülmektedir. Ayrıca, peptik ülser nedeniyle parsiyel 

gastrektomi yapılan hastalarda rezidüel mide kalıntısında, hafif artmış sıklıkta 

mide kanseri gelişimi riski vardır (21,32) 

Hiperplastik Gastropatiler: Epitel hücre hiperplazisi kaynaklı mukozal 

hipertrofiler 3 türlü olabilmektedir: 

1-Menetrier Hastalığı: Foveolar hiperplazi ve glandüler atrofi şeklindedir. 

Lamina propriada inflamasyon belirgin değildir. Mukozal hiperplazinin metaplastik hale 

gelerek mide karsinomu gelişimine neden olabileceği belirtilmektedir.  

2-Hipertrofik–Hipersekretuvar Gastropati: Mide glandlarında parietal hücre ve 

esas hücre hiperplazisi ile birliktedir. 

3-Zollinger-Ellison Sendromu: Gastrinoma zemininde aşırı gastrin sekresyonuna 

bağlı gelişen belirgin parietal hücre hiperplazisi ile birlikte bir kısmı kistik genişlemeler 

gösteren gland hiperplazisi görülür (21). 

2.3. Patoloji 

Mide kanserinin % 90-95’i adenokarsinom, %5’i suquamoz hücreli kanserler ve 

lenfomalar, %2’si stromal tümörler, karsinod tümörler, leiomyosarkomlar ve diğerleri 
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(leiomyom, granüler hücreli tümör, glomus tümörü, kaposi sarkomu, karsinoid tümör) 

olarak sıralanmaktadır (21). 

Mide kanserlerinin midedeki lokalizasyonu sırasıyla %50-60’ı pilor ve 

antrumda, %25’i kardiada ve geri kalanı mide korpusu ve fundusdadır. Sonuç olarak, 

en sık yerleştiği bölge antropilorik bölgenin küçük kurvatur bölümüdür. Ancak son yıllarda 

sebebi tam olarak bilinmemekle birlikte, proksimal mide kanseri sıklığında artış 

görülmektedir (21). 

2.4. Mide Kanseri Sınıflaması 

2.4.1. Erken ilerlemiş gastrik karsinom 

Tedavi ve prognostik bakımdan gastrik karsinomda en önemli sınıflama, 

invazyon derinliğine göre yapılan erken ve geç gastrik karsinom sınıflamasıdır (33). 

Erken gastrik karsinom, lenf nodu metastazı bulunup bulunmadığına 

bakılmaksızın mukoza ve submukozaya sınırlanmış olan gastrik karsinom olarak 

tanımlanmıştır. Erken gastrik karsinom, ilk olarak Japonya’da gastrik kanser için 

uygulanan büyük tarama programları sırasında saptanmıştır. Daha az görülmesine 

rağmen Birleşik Devletler’de de benzer sonuçlar elde edilmiştir (33). Erken gastrik 

karsinomlar 2 kategoriye ayrılır: 

1. Đntramukozal, bazal membranı aşan, lamina propriayı aşmayan karsinom. 

2. Submukozal karsinom. 

Japon Endoskopi Birliği erken mide kanserini üç tipe ayırmıştır (Tablo 2) 
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Tablo 2. Japon Endoskopi Birliği Erken Mide Kanseri Sınıflaması 

Tip 1 Lümene 5 mm den fazla protrüde 

Tip 2a Lümene 5 mm den az protrüde, eleve 

Tip 2b Yassı lezyon 

Tip 2c Muskularis mukozadan ilerisini penetre etmiyor, deprese 

Tip 3 
Muskularis mukozayı penetre ediyor, fakat muskularis propriayı penetre 

etmiyor, deprese 

 

          Erken gastrik karsinom makroskopik görünüm temelinde başlıca 3 grupta 

toplanır; polipoid, yüzeyel ve ülsere. Yüzeyel olan da, yükselmiş, düz ve deprese olarak 

gruplanır. Erken gastrik karsinomların yaklaşık %80’i yüzeyel tip olup, diğerlerinin her 

biri %10 oranında bulunur. Erken gastrik karsinomların tek bir alt grubu dışında daha 

yaşlı vakalarda oluşur. Bu da ekskave ile büyük erode tiptir ve daha çok ülser 

semptomları gösteren, genç ve orta yaşlı vakalarda baskın olarak bulunur (33,35). 

Erken gastrik karsinomda geleneksel mikroskopik bulgular, ilerlemiş gastrik 

kanser ile aynı histolojik spektrumu gösterir; iyi diferansiye tübüler, tübülopapiller veya 

pilorikardiyak gland adenokarsinomu, müsinöz, az diferansiye karsinom ve taşlı yüzük 

hücreli karsinom. Genelde iyi diferansiye karsinom intestinal metaplazi ile ilişkilenmiş 

olup, daha yaşlılarda oluşma eğilimindedir. Oysa az diferansiye ve taşlı yüzük hücreli 

karsinomlar intestinal metaplazi ile ilişkilenmeksizin daha genç hastalarda görülür (35). 

Erken gastrik kanserde cerrahi sonrası hastalar için prognoz çok iyidir. Bu 

vakalarda 5 yıllık sağkalım oranı %95’tir. Birleşik Devletler’de daha düşük olup, 

%70’dir. Bu durum Japonya ve Amerika’da karsinom ve displazinin farklı 

tanımlanmasına bağlı olabilir (36). Erken gastrik karsinomda invazyonun paterni lamina 

propriadaki birkaç hücreden, submukozanın büyük bir kısmını tutan ve muskularis 

propriayı aşağıya doğru iten büyük ve iyi sınırlanmış kitlelere değişir. Son bahsedilen 

durumda sağkalım oranı %65’tir. Bazı erken tümörler 10 cm ve üzerinde çapta 
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olup,gastrik mukozanın büyük alanlarını örter ve henüz muskuler tabakaya invazyon 

göstermez. Đntramukozal karsinomlar için lenf nodu metastazı olasılığı %0-4 arasıdır ve 

5 yıllık sağkalım oranı lenf nodu metastazı olmaksızın %94, varsa %92’dir. Karşılığında 

submukozal invazyonlu erken gastrik karsinomun lenf nodu metastazı olasılığı % 15 

kadardır. Lenf nodu metastazı olan ve olmayanlarda 5 yıllık sağkalım oranı sırasıyla 

%89 ve %80’dir. Erken gastrik karsinomlarda paradoksal olarak tübüler karsinomlar, 

taşlı yüzük hücreli karsinomlardan daha kötü bir prognoza sahiptir. Bu taşlı yüzük 

hücreli karsinomların direkt ve lenfatik invazyonlarına karşılık, tübüler karsinomların 

kan akımına doğru yayılmaları sebebiyledir (35). 

Đlerlemiş gastrik karsinom, 2/1 ’lik bir erkek/kadın oranı ile primer olarak orta ve 

daha ileri yaşlıları etkileyen bir neoplazmdır. Đlerlemiş gastrik karsinom submukoza 

tabakasını aşmış, muskularis eksternayı infiltre etmiş ve bu tabakayı aşmış karsinomlar 

için kullanılan bir terimdir. Bütün gastrik kanserlerin, zamanla gelişme gösteren erken 

lezyonlar şeklinde başladığı düşünülmektedir (33,35). 

2.4.2. Lauren Sınıflaması 

1965 de Lauren, mide kanserini mikroskopik özelliklerine göre, intestinal tip 

ve diffüz tip olarak ikiye ayırdı. 

Đntestinal tip erkekler ve yaşlılarda genel olarak daha sık görülmektedir. Mide 

kanserinin epidemik olduğu bölgelerde bu tipe sık rastlanır. Đntestinal tipin 

etiyolojisinde atrofik gastrit ve intestinal metaplazi gibi prekanseröz lezyonlar ile 

çevresel faktörlerin (beslenme tarzı vb.) rol aldığı belirlenmiştir. Đntestinal tip 

makroskopik olarak genellikle egzofitik, vejetan ya da polipoid görünümdedir. Gastrik 

mukus hücrelerinden geliştiği, hücre metaplazisine uğradığı, bu hücrenin duvarı invaze 

ederek kaba kitleler şeklinde büyüdüğü bilinmektedir. 

Diffüz tipte prekanseröz lezyonların rolü yoktur. Endemik alanlarda en sık 

karşılaşılan tiptir. Kadın ve genç yaşlarda daha sık görülmektedir. Ailevi geçiş de söz 

konusudur. Diffüz tip makroskopik olarak irregüler, kenarları yüksek, kabartılı, kraterler 

şeklinde ülserleşme eğilimi gösterir. Bazen bu tip, mukozayı düzleştirerek mide 

duvarının endüratif olarak kalınlaşmasına neden olur (Linitis plastika). Mikroskobik 

olarak diffüz tip gastrik mukus hücrelerinden gelişir. Diffüz tip glandüler eğilimle değil, 
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dağılmış hücre ya da hücre gruplarının mide duvarına invazyon göstermesiyle 

karakterizedir. Mukus sekresyonu sıklıkla hücreleri genişleterek nükleusu perifere 

doğru iter ve taşlı yüzük görünümü verir (37). 

2.4.3. Borrman Sınıflaması 

Kanserin makraskopik görünümü esas alınarak yapılan sınıflamadır: Tip I 

(polipoid ), Tip II (fungiform-ülserovejetan), Tip III (ülsere) Tip IV (infiltratif) (38). 

2.4.4. Ming Sınıflaması 

Mide kanserinin büyüme şekline göre yapılan sınıflandırmadır (39):  

1. Koheziv hücre grupları gibi büyüyen ekspansif tümör 

2. Diffüz olarak infiltratif bir sınıra sahip infiltratif tümör 

2.4.5. WHO Sınıflaması 

Tümörün değişik büyüme ve histolojik özelliğine göre yapılmıştır: Adenokarsinom 

(intestinal, diffüz), papiller, tübüler, müsinöz, taşlı yüzük hücreli, adenoskuamöz 

karsinom, skuamöz hücreli karsinom, indifferansiye karsinom (40). 

2.4.6. Diferansiyasyon Sınıflandırması 

Mide kanserinin histolojik  diferansiyasyonuna göre yapılan sınıflandırmadır: Đyi 

diferansiye, orta derecede   diferansiye, az diferansiye, andiferansiye (33). 

2.4.7. Goseki Sınıflaması 

Tübüler diferansiyasyon ve sitoplazmada mukus değerlendirmesine göre dört gruba 

ayrılır. Tip 1 de tübüler diferansiyasyon iyi, sitoplazmada mukus az, tip 2 de tübüler 

diferansiyasyon iyi, sitoplazmada mukus fazladır. Tip 3 de tübüler diferansiyasyon kötü, 

sitoplazmada mukus az, Tip 4 de tübüler diferansiyasyon kötü, sitoplazmada mukus 

fazladır (41). 
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2.5. Mide Kanserinin Yayılımı 

Gastrik adenokarsinomlar, karakteristik olarak mukozadan submukozaya, 

muskularis propriaya, subserozal dokulara doğru lokal yayılım ile progrese olur ve 

çevre organlara ve peritoneal kaviteye de yayılabilir. Midenin distal yerleşimli 

karsinomları vakaların çoğunda duodenumu invaze ederken, proksimal karsinomları 

özofagusu invaze eder. Serozal yayılım sıktır ve serozal yayılımın derecesi ekspansif 

tümörlerden çok infiltratif tümörlerde daha fazladır. Omentum, kolon, pankreas ve 

dalağa da lokal yayılım görülür. Midenin zengin mukozal ve submukozal lenfatik 

pleksusları sıklıkla invaze olur ve tümör perigastrik, paraaortik ve çölyak bölge lenf 

nodlarına yayılabilir. Distal 1/3 tümörlerde, hepatoduodenal nodların tutulumu 

yüksektir. Tümör hücreleri barsağın lenfatik pleksuslarına da yayılabilir. En sık uzak 

metastaz bölgeleri, karaciğer, akciğer, adrenal gland, beyin ve overlerdir. Gastrik 

karsinom kaynaklı bilateral ovarian neoplaziler ile karşılaşılabilir (Krukenberg tümörü). 

Uterus ve servikse de metastazlar olabilir. Anlaşılması güç nedenlerle gastrik 

karsinomlar sıklıkla bir okkült (gizli) neoplazmın ilk klinik manifestasyonu gibi 

supraklaviküler sentinel (Wirchow nodülü) noda metastaz yapabilir. Tümör subkutan 

bir nodül formunda, periumblikal bölgeye metastaz yapabilir. Bu nodül daha önce 

metastatik karsinomun bir belirleyicisi gibi bu lezyonu not etmiş olan kişinin adı ile 

‘‘Sister Mary Joseph nodülü’’ olarak isimlendirilmiştir. Diffuz tip mide karsinomu, 

intestinal tipten daha yaygın disseminasyon paterni gösterir. Periton, akciğer ve overlere 

yayılım daha sıktır. Karaciğer metastazları intestinal tipte daha yaygındır (23,35). 

2.6. Patolojik Evreleme ve Prognoz 

Evreleme de Dünya Sağlık Örgütü (WHO) veya Amerikan Kanser Komitesi 

Birliği’nin (AJCC) 1 997’de belirlediği TNM evrelemesi kullanılmaktadır (Tablo 3).  

Primer tümörün evresi derinliğine, seroza tutulumu ve tutulum yaygınlığına ve 

tutulan lenf nodu sayısına göre belirlenir. Tümörün evresi ile prognoz arasında belirgin 

bir ilişki vardır. Erken gastrik karsinomlu hastaların prognozu genellikle çok iyidir ve 5 

yıllık sağkalım oranı % 90-95’ e ulaşmaktadır. Tümörün serozayı aşması ve lenf nodu 

tutulumu, sağ kalımı kısaltan en önemli kriterlerdir. Bunların yanında yaş, cinsiyet, 
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tümör boyutu, tümörün histolojik tipi ve diferansiyasyon derecesi, tümörün 

makroskopik tipi, yerleşim yeri, uygulanan cerrahi yöntem prognoza etkili diğer 

faktörlerdir (43,44). 

 

Tablo 3. WHO-2000 TNM Evrelemesi 

Primer Tümör (T): Birincil faktör kanserin mide duvarına 

penetrasyonunun derecesini gösterir. TX: Degerlendirilemeyen primer tümör 

T0: Primer tümöre ait kanıt mevcut degil. 

Tis: In situ karsinom; Lamina propriaya invazyon göstermeyen intraepitelyal 

tümör. 

T1: Tümör lamina propria veya submukozada sınırlıdır. 

T2: Tümör muskularis propria veya subserozada sınırlıdır. 

T3: Tümör komşu dokulara (dalak, transvers kolon, diafragma, pankreas, 

abdominal duvar, adrenal bez, böbrek, ince barsak, retroperiton) invazyon 

göstermeden serozayı penetre etmiştir. 

T4: Tümör komşu dokulara invazedir. 

Nodal tutulum: Bölgesel lenf nodları; büyük ve küçük kurvatur boyunca 

bulunan perigastrik lenf nodları ve çölyak, splenik, hepatik, sol gastrik arter boyunca 

uzanan lenf nodlarıdır. Diger abdominal lenf nodları uzak metastaz olarak kabul 

edilmiştir. 

NX: Bölgesel lenf nodu tutulumu degerlendirilemedi. 

N0: Bölgesel lenf nodu metastazı mevcut degildir. 

N1: Metastazlı bölgesel lenf nodu sayısı 1 -6 arasıdır. 

N2: Metastazlı bölgesel lenf nodu sayısı 7-1 5 arasıdır. 

N3: Metastazlı bölgesel lenf nodu sayısı 1 5 ’den fazladır. 

Uzak metastaz: 

MX: Uzak metastaz degerlendirilemedi. 

M0: Uzak metastaz mevcut degildir. 

M1: Uzak metastaz mevcuttur. 
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              Bu bilgilere göre mide kanseri TNM evrelemesi şöyle oluşturulmuştur: 

 

Evre 0 Tis N0 M0 

Evre IA T1 N0 M0 

Evre IB T1 N1 M0 

 T2 N0 M0 

Evre II T1 N2 M0 

 T2 N1 M0 

 T3 N0 M0 

Evre IIIA T2 N2 M0 

 T3 N1 M0 

 T4 N1 M0 

Evre IIIB T3 N2 M0 

Evre IV T4 N1-N3 M0 

 T1-T3 N3 M0 

 T1-T4 N0-N3 M1 

 

2.7. Mide Kanserinin Klinik Özellikleri 

Mide kanseri, genellikle hastalığın geç dönemlerine kadar klinik bulgu vermez. 

Semptomlar; kilo kaybı, abdominal ağrı, iştahsızlık, kusma, daha az sıklıkla yutma güçlüğü, 

anemi semptomları ve kanamadır. Bu semptomlar nonspesifiktir ve bu nedenle mide 

karsinomlarının erken saptanması zordur. 

Fizik muayenede, ilerlemiş tümöre sahip hastalarda, palpasyonda abdominal kitle, 

kaşeksi, barsak tıkanıklığı, asit, hepatomegali ve alt ekstremite ödemi bulunabiir. Rektal 

incelemede, overlere (Krukenberg tümörü) veya pelvik bosluklara (cul-de-sac) yayılım 

saptanabiir. Supraklavikular lenf noduna (Virchow nodülü), sol aksiler lenf noduna (Đrish 

nodu) veya periumbiikal lenf noduna (Sister Mary-Joseph nodülü), metastazlar saptanabiir. 
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Hematojen metastazlar en sık karaciğer ve akciğere olur. 

Laboratuar testlerinde, anemi (%42), hipoproteinemi (%26), anormal karaciğer 

testleri (%26), dışkıda gizli kan (%40) görülebilir. 

Mide karsinomunun yüksek insidansta olduğu bölgelerde, özellikle Japonya’da, 

endoskopi, sitoloji ve biyopsi gibi yöntemlerin kullanımı sonucu, erken mide kanserinin 

saptanma oranı artmıştır ve bu sayede bu bögelerdeki sağkalım oranları da paralel 

olarak artmıştır (24,45). 

2.8. Mide Kanserinin Tedavisi 

Mide kanserinde küratif tedavi radikal cerrahidir. Ancak, tümör yatağında ve 

bölgesel lenf düğümlerinde lokal başarısızlık ve hematojen veya peritoneal yolla uzak 

metastaz hala yüksektir. Bu nedenle adjuvan tedaviler gündeme gelmiştir. Adjuvan 

tedavi seçeneği olarak tek başına kemoterapi veya radyoterapi, uzun dönem sağ kalımı 

değiştirmemiştir. 1 980’den bu yana yayınlanan randomize çalışmaların meta-analizinde, 

küratif çıkarılan lokalize mide kanserlerinde cerrahi sonrası uygulanan 5-Florourasil (5- 

FU) içeren kemoterapi rejiminin sağ kalıma yararı olmadığı gösterilmiştir. ‘The British 

Stomach Cancer Group’ tarafından yapılan prospektif randomize bir çalışmada, cerrahi 

sonrası tek başına radyoterapinin, lokal başarısızlığı % 27’den % 10.6’ya düşürmesine 

rağmen, sağ kalıma yararı gösterilememiştir. ABD’de, adjuvan ‘‘external-beam 

radyoterapi’’ ile kombine kemoterapi birlikte değerlendirilmiştir. Faz III intergroup 

çalışmasında, tamamen çıkartılmış evre I-evre IV, M0 mide veya gastroözefageal bileşke 

adenokarsinomu olan 556 hasta çalışmaya alınmış, bu hastalar tek başına cerrahi veya cerrahiye 

ek olarak postoperatif kemoterapi (5-FU ve lökovorin) ve eş zamanlı radyoterapi (45 Gy) 

almak üzere randomize edilmiştir. Ortalama 5 yıllık izlem sonunda, kombine tedavinin sağ 

kalım üzerine anlamlı yararı olduğu rapor edilmiştir. Ortalama sağ kalım, tek başına cerrahi 

yapılan kolda 27 ayken, adjuvan kemoradyoterapi alan grupta 36 ay saptanmıştır. 3 yıllık 

sağ kalım ve hastalıksız sağ kalım oranları adjuvan kemoradyoterapi alan grupta % 50 ve % 

48 iken tek başına cerrahi yapılanlarda % 41 ve %3 1 ’dir. Neoadjuvan kemoradyoterapi tedavisi 

hala klinik değerlendirme altındadır (46,47,48) 
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2.9. Genel Bilgiler YKL-40 

YKL -40, 40 kDa ağırlığında ve heparin ve chitin bağlı bir glikoproteindir. 

Chitinase-3 (CHI3L1) benzeri protein olarak da adlandırılır. Protein zincirdeki ilk 3 

kodu N-terminal amino asidlerdir, bunlar trozin, lizin ve lösindir (1). Đnsan YKL-40 

proteinin geni, CHI3L1 geni olarak adlandırılır ve kromozom 1q31-q32 yerinde 

lokalizedir (2) ve kristal yapıdadır (3). 

YKL-40, glikozil hidrolaz enzim ailesinin çeşitli tiplerinden biridir (4), ancak 

YKL-40 ‘ın enzimatik özelliği yoktur (49,50.51).  

YKL-40, in vitro çeşitli hücrelerden salınır. Aktive makrofajlar ve 

diferansiyonun son evresindeki makrofajlar tarafından salınır (4,52,53).  

YKL-40, vasküler hücrelerin migrasyon faktörünü, adhezyonu gösterir ve 

vasküler düz kas hücrelerinin differansiyonunu gösterir (54,55).  

Fibroblastlarda ve sinovial hücrelerde YKL-40 mitojenik etki göstererek, 

mitojen-activated protein kinaz (MAPK) ve fosfoinosid-3 kinaz (PI3K) sinyal yolunu 

aktifler. Bu yolların sonucunda mitoz aktive olarak, konektif doku hüclerinin 

büyümesini sağlar (56). YKL-40 P13K yoluyla, Nüklear faktör-kappa beta (Nf-kB), 

Tümör nekrosis faktör-alfa (TNF-α), Đnterlökin-1 (IL-1) ve interlökin-6 markırlarını 

stimüle ederek, hücre migrasyonunu, differansiyonu, angiogenesisi ve apoptosisi 

başlatır (56,57) 

Aynı zamanda YKL-40 ’ın, klinik olarak önemli olan bazı kanser biomarkırlarını 

da, örneğin, CA-125, LDH, PSA, CEA ve HER2 gibi, stimüle ettiği klinik çalışmalarda 

kanıtlanmıştır (2,6,7) 

Đmmunohistokimyasal çalışmalarda, insan embriyosunun ve fetusun germ 

tabakalarında (ekto, endo ve mesoderm) YKL-40’ın hücresel ekspresiyonu 

gösterilmiştir (58). Ekspresiyon, dokuda morfogenetik değişiklikler altında ve dokuda 

hızlı proliferasyon ile karakterizedir (58). Benzer ilişki normal yetişkin insan dokusunda 

da yüksek hücresel aktiviteyi göstermektedir (59).  

Yüksek YKL-40 düzeyleri bazı kanser tiplerinde gösterilmiştir. Örneğin, meme, 

kolon, karaciğer, serviks, baş-boyun ve deri (melanoma) (2,60,61). Ek olarak, tümör 

ilişkili makrofajların, mast hücrelerinin ve lökositlerin içinde de mevcuttur 

(59,61,62,63). 
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YKL-40’ ın kanserdeki biyolojik fonksiyonu henüz bilinmiyor. Ancak, malign 

hücrelerin proliferasyonu ve differensiasyonunda, angiogenesisde, tümörün çevresinde 

fibroblastları stimüle etmesinde önemli rol oynadığı düşünülmektedir. Makrofajların ve 

fetal kondrositler ile yapılan çalışmalarda YKL-40’ın differansiyal özelliği 

kanıtlanmıştır (64,65). Ancak YKL-40, fibroblastlardan salınmaz fakat fibroblastlar ve 

sinovial hücreler için büyüme faktörüdür  (66,67).  

1995 yılında, metastatik meme kanserli hastalarda YKL-40 düzeyleri yüksek 

bulunmuştur (68). Günümüzde yapılan çalışmalarda ileri solid kanserli hastalarda serum 

YKL-40 düzeyleri yüksek bulunmuş (69,70). Preoperatif serum YKL-40 düzeyleri, 

primer meme kanserli hastaların ve axillar lenf nodu olan hastaların lenf nodu negatif 

olan hastalara göre, ancak %19’unda artmış (71).  

Kolorektal kanserli hastaların, artmış serum YKL-40 düzeyleri daha çok 

tümörün yeri ile ilişkilidir (72). Kolorektal kanserli hastalarda küratif operasyon sonrası 

YKL-40 düzeyleri azalmış (72). 

Over kanserli hastalarda serum YKL-40 düzeyleri stagelere göre değişmekdir. 

Örneğin, stage I ve stage II over kanserli hastalarda serum YKL-40 düzeyleri %65 

oranında; stage III ve stage IV over kanserli hastalarda ise bu düzeyler %74-91 arasında 

değişmektedir (73). Metastatik prostat kanserli hastaların % 43’ünde (74); metastatik 

renal hücreli kanser hastalarının % 83’ünde (75) ve metastatik malign melanoma 

hastalarının % 45’inde (76) serum YKL-40 düzeyleri artmıştır. Glioblastoma 

hastalarında serum YKL-40 düzeyleri tümörün grade’ne göre değişmektedir (77). 

Kanser hücreleri YKL-40 molekülünü çeşitli tip kanser tiplerinde farklı 

düzeylerde salınım yapıyor. YKL-40 konsantrasyonu kolorektal kanserli hastalarda 

serum CEA markırı ile ilişkilidir (78,72); over kanserinde serum CA12-5 ve CA 15-3 

ile (69,73); metastatik meme kanserli hastalarda serum HER2 markırı ile (79); 

metastatik prostat kanserli hastalarda serum prostat-spesifik antijen ile (74); küçük 

hücreli akciğer kanserli hastalarda serum LDH düzeyleri ile (80) ilişkilidir. 
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3. MATERYAL VE METOD 

Hastanemiz etik kurulunun 30.09.2010 tarih 05 karar nolu onayı alındı.  

30.09.2010--2011 Ocak tarihleri arasında Yüzüncü Yıl Üniversitesi Tıp 

Fakültesi Araştırma Hastanesi Genel Cerrahi Kliniği Endoskopi Ünitesine, Yüzüncü Yıl 

Üniversitesi Tıp Fakültesi Araştırma Hastanesi Gastroenteroloji Endoskopi Ünitesine ve 

Dış Merkez Endoskopi Ünitelerinden Endoskopik biyopsi alınıp patolojik 

değerlendirme yapıldıktan sonra mide kanseri teşhisi konmuş ancak günlük aktivitesini 

sınırlayacak derecede kardiyovasküler sistem ve pulmoner sistem hastalığı olanlar, 

kullanılacak ajanlara alerjisi olduğu bilinen hastalar, morbid obez, gebe hastalar, karın 

duvarında enfeksiyon olan hastalar, portal hipertansiyon veya KC sirozlu hastalar, 

immün yetmezlikli hastalar, YKL- 40 düzeyleri bu olgularda yanlış pozitif sonuçlar 

verebileceği için çalışma dışı bırakıldı. Çalışma kriterlerine uygun 100 olgunun 

aydınlatılmış onamları alındıktan sonra,  cerrahi müdahale öncesi üst ekstremite 

venlerinden 10 cc’lik enjektörlerle  5 cc venöz kan alındı. Kuru cam tüplere alınan 

kanlar derhal 10.000 x rpm de 20 dakika santrifuj edildi. Serum aspire edilerek kapaklı 

ependorflara konuldu ve -80°’de Aeroset cihazında spektrofotometrik yöntemle ölçüm 

yapmak ve rutin tetkikler için saklandı. Serumlar buz kalıpları eşliğinde özel taşıma 

çantalarında Đstanbul Üniversitesi Cerrahpaşa Tıp Fakültesi Biyokimya Ana Bilim Dalı 

Merkez Laboratuarına gönderildi. Aynı zamanda, yaşları ve cinsiyetleri Çalışma 

gurubuyla uyumlu ve hiçbir hastalık hikayesi, herhangi bir ilaç kullanımı olmayan, 

geçirilmiş operasyon hikayesi ve yandaş hastalığı olmayan 75 sağlıklı olgu ile kontrol 

gurubu oluşturuldu. Kontrol gurubu serumları da aynı işlemlerden geçirilerek hasta 

serumlarımızla birlikle ependorflara konarak buz kalıpları eşliğinde Đstanbul 

Üniversitesi Cerrahpaşa Tıp Fakültesi Biyokimya Ana Bilim Dalı Merkez Laboratuarına 

gönderildi.  

Đstanbul Üniversitesi Cerrahpaşa Tıp Fakültesi Biyokimya Ana Bilim Dalında 

tek bir araştırıcı tarafından, YKL-40 kitinin belirttiği şartlara göre hastaların ve sağlıklı 

bireylerin serum YKL-40 düzeyleri, enzim bağlı immunosorbent yöntemi ile ölçüm 

yapıldı ( Quidel Corporation, San Diego, USA) (48). Bu yöntemin sensitifliği, 20 µ/l 

dir. Đntra ölçüm değişim katsayısı, % 7.2; inter ölçüm değişim katsayısı, % 8.6 ‘dır.  
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4. ĐSTATĐSTĐKSEL ANALĐZ 

Normallik testleri olgu sayısı 50’nin üzerinde olanlar için Kolmogorov Smirnov 

testi, 50’nin altında olanlar için Shapiro Wilk testi ve histogramlar çizilerek yapıldı. 

Grupların yaş ve YKL değerleri bağımsız gruplarda Student t testi ile cinsiyet değişkeni 

ki-kare testi ile karşılaştırıldı. Her bir grubun kendi içinde cinsiyetler arasında yaş ve 

YKL değerleri bağımsız gruplarda Student t testi ile kıyaslandı. Đstatiksel  anlamlılık 

p<0.05 olarak alındı. Sonuçlar, ortalama ± Standard deviation (SD) olarak verildi.  
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5. BULGULAR 

Çalışma gurubunda yaş dağılımı 55.7±14.2 arasında, kadın erkek dağılımı  43 

kadın ve 57 erkek; kontrol gurubunda yaş dağılımı 52.8±10.9 arasında, kadın erkek 

dağılımı,  39 kadın ve 36 erkek. Đki gurub arasında yaş ve cinsiyet dağılımı istatistiksel 

olarak benzer bulundu.. 

Kontrol grubu ve çalışma grubu olgularının yaş, cinsiyet ve serum YKL-40 

düzeyleri Tablo 1’de verilmiştir.  

Çalışma grubu olgularının serum YKL-40 düzeyleri kontrol grubu olgularına 

göre, anlamlı olarak yüksek bulundu (p<0.0001). 

Çalışma gurubundaki olguların ortalama /medyan YKL_ 40 değeri 140, alt ve 

üst sınır 80 µ/l ve 300 µ/l olarak bulundu bu düzeyler kontrol grubunda sırası ile 

medyan değeri 25 µ/l, alt ve üst sınır 9 µ/l ve 36 µ/l olarak bulundu istatistiksel analizde 

gurublar arasındaki farklılık   anlamlı (  p<0.0001) olarak yorumlandı 

Kontrol grubu olguları yaşlarına göre serum YKL-40 düzeyleri incelendiğinde, 

50 yaş üstü bireylerde serum YKL-40 düzeyleri, 50 yaş altı bireylere göre yüksek 

bulunmuştur (p<0.05) (Tablo 2).  

Mide kanserli hastaların yaşlarına göre serum YKL-40 düzeyleri incelendiğinde, 

50 yaş üstü hastalarda serum YKL-40 düzeyleri, 50 yaş altı hastalara göre, istatiksel 

olarak ileri derecede anlamlı bulunmuştur (p<0.001) (Tablo 3). 

Kontrol grubu ve mide kanserli hastaların cinsiyetlerine göre serum YKL-40 

düzeyleri incelendiğinde ise, Kontrol grubu ve mide kanserli hastaların kadınlarda 

serum YKL-40 düzeyleri, erkeklere göre düşük bulundu (kadınlarda p<0.05, erkeklerde 

p<0.01) (Tablo4). 

Kontrol grubu ve mide kanserli hastaların yaşlarının dağılımı Grafik 1 ve Grafik 

2’de;  serum YKL-40 düzeylerinin dağılımı ise, Grafik 3 ve Grafik 4’de verilmiştir. 
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Tablo 4. Kontrol grubu ve mide kanserli hastaların yaş, cinsiyet ve serum YKL-40 
düzeyleri (ortalama ± SD). 

Özellikler                        Kontroller                    Hastalar                      p 

Sayı (n)                               75                                    100 

Yaş (y)                              52.8 ± 10.9                     55.7 ± 14.2              >0.05 

Cinsiyet (E/K)                   36/39                               57/43  

Serum YKL-40 (µ/l)         25 ± 9                             140 ± 78                 < 0.0001 

 

 

Tablo 5.  Kontrol grubu yaşlarına göre serum YKL-40 düzeyleri (ortalama ± SD). 

  Özellikler                 Sağlıklı bireyler serum YKL-40 düzeyleri (µ/l)                                                   

   <50 yıl                                  15 ± 6 

   ≥50 yıl                                  20 ± 3  

      p                                        <0.05             

  

 

Tablo 6. Mide kanserli hastaların yaşlarına göre serum YKL-40 düzeyleri (ortalama ± 
SD). 

    Özellikler                  Mide kanserli hastaların serum YKL-40 düzeyleri 

(µ/l) 

     <50 yıl                                   87 ± 35 

     ≥50 yıl                                  132 ± 29 

         p                                        <0.001 
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Tablo 7. Kontrol grubu ve mide kanserli hastaların cinsiyetlerine göre serum YKL-40 
düzeyleri (ortalama ± SD). 

Özellikler             Kontroller              Mide kanserli hastalar                

Kadın                      17 ± 5                         99 ± 31                              

Erkek                      23 ± 7                        124 ± 20   

  p                            <0.05                         <0.01                           

 

Grafik 1. Kontrollerin yaşlarının dağılımı. 

 

 

Grafik 2. Mide kanserli hastaların yaşlarının dağılımı. 
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Grafik 3. Kontrollerin serum YKL-40 düzeyleri. 

YKL-40 µ/l 

                                                      Kontrol sayısı 

 

 
   Grafik 4. Mide kanserli hastaların serum YKL-40 düzeylerinin hastalara göre  
                    dağılımı. 
     YKL-40µ/l  

 

                                Hasta sayısı 
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6. TARTIŞMA 

YKL-40 ilk olarak bir insan osteosarkom hücre dizisinde ekstraselüler bir 

matriks glikoproteini olarak saptandı. Đsmi, 40 kDa’lık moleküler ağırlığına ve 3 NH2- 

terminal amino asitleri tirozin, lizin ve lösine dayanır ve aynı zamanda insan kartilaj 

glikoproteini 39 olarak da bilinir (81). YKL-40, meme epitelyal hücreleri, skuamoz 

hücreler ve CD161 monosit/makrofajlarca sekrete edilir (77,82). YKL-40 ekspresyonu, 

artritik kondrositler, hepatit ve alkole bağlı son dönem karaciğer sirozundan 

kaynaklanan fibrozisli alanlarda bulunur (82,83). YKL-40’ın messenger RNA 

seviyesinde aşırı ekspresyonu, glioblastoma multiforme (84,85), papiller tiroid 

karsinomu (86) ve ekstraselüler miksoid kondrosarkomu (87) da içeren bazı solid 

tümörlerde sıklıkla saptanır. YKL-40ın yüksek serum seviyeleri, meme ve prostat 

kanserinde tümör metastazıyla ilişkili olmuştur (68,79). Kanser dokularında YKL-40 

proteininin aşırı ekspresyonu meme kanseri ve glioblastomlarda immunohistokimya ile 

bildirilmiştir (60,88). Meme kanserinde, YKL-40’ın aşırı ekspresyonu, anlamlı şekilde, 

daha büyük tümör boyutu, daha kötü differensiyasyonu ve daha büyük östrojen ve/veya 

progesteron reseptör negatifliği olasılığı ile koreledir (60). YKL-40’ın tümörogenez ve 

metastazdaki tam fonksiyonu açık olmasa da, daha önce yapılan çalışmalara 

dayanılarak, YKL-40’ın hücre proliferasyonunda anjiyogenezi taklit eden ve kanser 

hücrelerini apoptozizden korumada bir rolü olduğu görünmektedir (56). YKL-40, 

sinerjistik bir biçimde, insülin benzeri büyüme faktörü 1 (IGF-1) ile fibroblastların 

büyümesini stimule edebilir (56) . Günümüzde yapılan çalışmalarda, YKL-40’ın 

fibroblastlar, sinoviyal hücreler ve kondrositler için bir büyüme faktörü olarak görev 

yaptığı bilinmektedir (56,66). YKL-40 vasküler endotelyal hücreler için kimyasal bir 

cezbedici olarak rol aldığı, hücre migrasyonunu ve tubulogenezi stimule ettiği 

vurgulanmıştır (55). Son olarak, Liu ve arkadaşları saflaştırılmış CD133+ glioblastoma 

kök hücrelerinin intrakraniyal enjeksiyonunun, hiper vaskülarite gösteren yüksek YKL-

40 eksprese eden tümörlerin gelişimini indükleyebileceğini gözlemlemiştir (89). Ayrıca, 

YKL-40 insan glioblastoma hücre dizisinde genotoksik ve mikro-çevresel stresle (ör, 

hipoksi, iyonizan radyasyon) artar ve im-mortalize insan astrositlerine sunulduğunda 

invazyon kapasitesini artırır (90,91). p53 inhibisyonu, YKL-40 ekspresyonunu artırır 

(91). Aynı zamanda, YKL-40 glioma hücrelerinde vasküler endotelyal büyüme faktörü 
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messenger RNA müdahalesinden sonra da, güçlü şekilde eksprese olur (92). Klinik 

analiz göstermektedir ki, YKL-40’ın aşırı ekspresyonu, glioblastomalarda (88) 

radyoterapi rezistansı ve kötü yaşam beklentisi oranı ve overyan kanserde 

kemorezistansla ilişkilidir (93). Bu veriler belirtiyor ki, YKL-40, ters mikro-çevrede 

tümör hücrelerini stimuluslardan korumak ve malign süreci teşvik etmek için hücresel 

yaşamsal bir faktör olarak rol oynayabilir. 

YKL-40 endotel hücrelerinin ve çevre dokulardaki hücrelerin büyüme 

faktörüdür. Artmış serum YKL-40 düzeyleri pek çok kanser tipi için prognozis ile 

ilişkilidir (81).  

YKL-40 malign dokularda tamamen aktive makrofajlar ile ilişkilidir. Malign 

hücreler ve tümör hücreleri tarafından üretilir (49,50,66). Pek çok kanser tipinde serum 

YKL-40 konsantrasyonu artmış olarak bulunmuştur (69,77). 

Bir çalışmada serum YKL-40 düzeylerinin tümör hücrelerinden salınımın nedeni 

olarak 3 olasılık öne sürülmektedir: 

1-Hücre içindeki savunma mekanizmasının sinyalinin az salınım ve/veya 

yetersiz salınım. 

2-Makrofajlar veya nötrofillerin yetersizliği ve kanser dokularında YKL-40 

konsantrasyonunun hücre içindeki sirkülasyonu. 

   3-YKL-40 ‘ın tümör dokusuna karşı olarak bazı uzak organlardan salınımı. 

YKL-40’ın onkojenik fonksiyonu, Akt yolunun aktivasyonundaki etkisiyle 

ilişkili olabilir (94). Jiong Bi ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada,  mide kanserinde 

Akt yolundaki hangi üyenin YKL-40 tarafından aktive edildiğini bulmak için, YKL-40 

aşırı ekspresyonuyla pAkt, pmTOR ve PTENin ekspreyon durumuyla korelasyonu test 

etmişlerdir (95). Sonuçları göstermiştir ki, mide kanserindeki Akt aktivasyonunun 

YKL-40 ‘ın aşırı ekspresyonuyla ilişkili olduğu, bu da YKL-40’ın onkojenik 

fonksiyonunun Akt yolu aktivasyonuyla olabileceğini belirtmişlerdir (95). PI3K/Akt 

yolu, mitogenezin konrolüyle ilişkilidir ve hücre büyümesi, proliferasyonu ve sağ 

kalımı düzenler (95). PI3K/Akt yollarının aberran aktivasyonu bazı kanserlerde 

bildirilmiştir (95). Aktive Akt kinaz, hücrelerin tümörün çevresinden sirkülasyonun 

içine ve sonra dışına kaçışı, proliferasyonun aktivasyonu, apoptozizin blokajı ve 

anjiyogenezin aktivasyonunu içeren metastatik yolun birçok olayı için gereklidir (96). 
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Bu çalışmada, YKL-40’ın ekspresyon durumu ve klinik anlamlılığı, mide 

kanserinde, 172 primer mide kanseri ve 70 nonneoplastik mukoza spesmenini içeren bir 

mide kanseri doku mikrodizisi kullanılarak araştırılmış (95). Đmmunohistokimyasal 

çalışma sonuçları göstermiştir ki, YKL-40’ın aşırı ekspresyonu mide kanserlerinin  % 

28.4’ünde saptanmış, fakat normal mide mukozasında saptanmamıştır (95). Bu da, 

YKL-40’ın mide kanserlerinin dörtte birinden fazlasının gelişimi ve progresyonunda 

önemli bir rol oynadığını belirtir (95). YKL-40 ‘ın aşırı ekspresyonunun mide 

kanserinde tümör invazyonu, metastaz, ileri TNM evresi ve kötü yaşam beklentisiyle 

ilişkili olduğunu göstermiştir (95). Aynı zamanda bu çalışmada, YKL-40’ın aşırı 

ekspresyonunun bağımsız bir prognostik öngörücü marker olarak kullanılabileceği 

bulunmuştur (95). Bizim çalışmamızda da ulaştığımız sonuçlar bununla uyumludur. 

Çok sayıda retrospektif çalışma, yükselmiş bir serum YKL-40 seviyesinin 

birtakım tümörlerde kötü prognozun bağımsız bir biyomarkerı olduğunu göstermiştir 

(68,77,80,97). Son yıllarda yapılan bir çalışmada mide kanserli dokularda YKL-40’ın 

aşırı ekspresyonunun kötü yaşam beklentisi için bağımsız bir prognostik faktör 

olduğunu belirtmiştir (95).  Bizim çalışmamızda prognoz tayini yapılmamış sadece 

sağlıklı bireylerle mide ca’lı olguların serum ykl-40 düzeyleri karşılaştırılmıştır.  

Yaptığımız bu çalışmada görülmüştür ki, Jiong Bi ve arkadaşlarının yaptığı 

çalışma ile uyumlu olarak, mide kanserli hastalarda serum YKL-40 düzeyleri sağlıklı 

bireylere göre istatiksel olarak ileri derecede anlamlı bulunmuştur (p<0.001).  

Günümüze kadar, TNM evreleme sistemi, mide kanseri için yararlı prognostik 

indikatörlerden biri olmuştur ve dekatlar boyunca adjuvan tedavide klinik kararlara yol 

göstermiştir. Bununla beraber, şu andaki evreleme metodu suboptimal kalmaktadır (98).  

Bizim araştırmamız ve diğer araştırmalar, tümör davranışı ve klinik sonuçla 

ilişkili moleküler biomarker’ların  yeni terapötik yaklaşımlar için yeni yönler 

sağlayabileceğini belirtiyor. YKL-40’ın aşırı ekspresyonunun mide kanserinde sıklıkla 

saptandığını ve tümör hücrelerinin agresif davranışıyla anlamlı derecede ilişkili 

olduğunu ve mide kanserli hastaların tedavisinde bağımsız bir moleküler biomarker 

olarak kullanılabileceğini düşünmekteyiz. Mide kanserinin metastazının daha efektif 

yönetimine yol açabilecek olan mide kanserinin gelişimiyle ilgili YKL-40’ın moleküler 

mekanizmasını açığa kavuşturmak için daha ileri çalışmalara ihtiyaç vardır. 
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