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1. OZET

Amag: Mide kanseri, kiiresel 6lgekte besinci siklikta goriilen bir kanser tiirlidiir ve
mortalite agisindan tigilincii siradadir. Yenilik¢i cerrahi teknikler, kisalan cerrahi siiresi, mide
kanseri hastalarinin beklenen yasam siiresini ve hastaliksiz sagkalimini artirmistir. GUniimuz
mide kanseri tedavisinde hala etkili bir operasyon, 6nemli bir belirleyici faktor ve tedavide
altin standarttir; ancak ameliyat oncesi hazirlik stireci, dogru planlanmis neoadjuvan ve
adjuvan tedaviler gibi faktorler de tedavinin vazgecilmez bir pargasi haline gelmis olup
tedavide basar1y1 arttirmistir. Bu ¢alismada, Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Genel Cerrahi
Anabilim Dali Cerrahi Onkoloji Bilim Dalinda, Ocak 2008-Nisan 2020 tarihi araliinda
neoadjuvan tedavi sonrasi radikal gastrektomi uygulanan mide kanserli hastalarda sarkopeni

varliginin kisa donem ve onkolojik sonuclara etkisini retrospektif olarak degerlendirdik.

Yontem: Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Genel Cerrahi Anabilim Dali Cerrahi
Onkoloji Bilim Dalinda, Ocak 2008-Nisan 2020 tarihi araliginda neoadjuvan tedavi sonrasi
radikal gastrektomi uygulanan mide kanserli hastalarin verileri, hastane bilgi yonetim
sisteminden ve hasta dosyalarindan retrospektif olarak incelenmistir. Olusturulan veri takip
formunda yas, cinsiyet, operasyon tarihi, hastanin hastanede ameliyat sonrasi toplam yatis
stiresi, yogun bakimda kaldig siire, 30 glin i¢inde meydana gelen komplikasyon durumu,
yeniden bagvuru durumu, yeniden operasyon durumu, toplam sagkalim siiresi, hastaliksiz
sagkalim siiresi, sarkopeni durumu, toplam lenf nodu sayisi, disseke edilen metastatik nod
sayisi, intraoperatif komplikasyon durumu ve 6liim durumu sorgulanmistir. Toplanan veriler

gruplar arasinda istatistiksel yontemler kullanilarak karsilastirilmistir.

Bulgular: 50’si sarkopenik, 24ii sarkopenik olmayan, toplam 74 hastanin veri analizi
yapildi. Hastalarin ameliyat sonrasi toplam yatig siiresi giin olarak ortalama 10,62 + 4,28
olarak goriildii. Calismada incelenen verilerde sadece hastalarin hastanede toplam yatis stiresi,
sarkopenisi olan hastalarda anlamli olarak daha uzun olarak goriildii(p=0,015). Diger veriler

arasinda anlaml farklilik olmadig: goriildi.

Sonug: Neoadjuvan tedavi sonrasi radikal gastrektomi uygulanan mide kanserli
hastalarda sarkopeni varliginin hastanede toplam yatis siiresini anlamli olarak uzattig1; fakat
yogun bakim yatig siiresini, hastaliksiz ve toplam sagkalim siiresini, ameliyat esnasinda ve
ameliyat sirasinda olusabilecek komplikasyonlari, hastadan ¢ikarilan toplam ve metastatik
lenf nodu sayisini, taburculuk sonrasi 30 giin i¢inde yeniden yatisi, komplikasyon gelisimini,
yeniden operasyon ihtiyacini anlamli olarak etkilemedigi izlendi. Ameliyat oncesi hazirlik
stirecinde hastanin sarkopeni durumu dikkate alinmali, degerlendirilmeli ve duruma uygun

sekilde miidahil olunmalidir.

Anahtar Kelimeler: Mide kanseri, Neoadjuvan tedavi, Gastrektomi, Sarkopeni.



2. ABSTRACT

Objective: The fifth most common cancer worldwide is gastric cancer. Ranks third in
terms of mortality. Innovative surgical techniques have led to a shortened surgical duration
and improved overall and disease-free survival for gastric cancer patients. While effective
surgery remains a cornerstone and gold standard in current gastric cancer treatment, factors
such as preoperative preparation, appropriately planned neoadjuvant and adjuvant therapies
have become essential components of treatment, enhancing treatment success. In this
retrospective study, we assessed the influence of sarcopenia on short-term and oncological
outcomes in patients with gastric cancer who underwent radical gastrectomy following
neoadjuvant treatment. The study was conducted at the Department of Surgical Oncology,
Ankara University School of Medicine, between January 2008 and April 2020.

Methods: Data from patients with gastric cancer who underwent radical gastrectomy
has been collected and analyzed after neoadjuvant treatment in the Department of Surgical
Oncology, Ankara University School of Medicine, between January 2008 and April 2020
were retrospectively reviewed from the hospital information management system and patient
records. A data collection form was created to include age, gender, date of surgery, total
hospital stay after surgery, duration of stay in the intensive care unit, occurrence of
complications within 30 days, readmission, reoperation, total survival time, disease-free
survival time, presence of sarcopenia, total number lymph nodes, number of metastatic lymph
nodes, intraoperative complications, and death. The collected data were compared using
statistical methods between groups.

Results: Data analysis was conducted on 74 patients, including 50 with sarcopenia and
24 without. The mean total hospital stay after surgery was 10.62 + 4.28 days. Among the
variables examined in the study, only the total hospital stay after surgery was significantly
longer in patients with sarcopenia (p=0.015). There were no significant differences observed
among the other variables.

Conclusion: The presence of sarcopenia in patients with gastric cancer undergoing
radical gastrectomy after neoadjuvant treatment significantly prolonged the total hospital stay
after surgery. However, it did not significantly affect duration of stay in the ICU(intesnsive
care unit), disease-free and overall survival times, development of complications during and
after surgery, total and metastatic lymph node dissection, readmission within 30 days after
discharge, development of complications, or need for reoperation. The patient's sarcopenia
status should be considered during the preoperative preparation process, and appropriate
interventions should be made accordingly.

Keywords: Gastric cancer, Neoadjuvant treatment, Gastrectomy, Sarcopenia.



3. GIRIS VE AMAC

Mide kanseri, kiiresel dlgekte besinci siklikta goriilen bir kanser tiiriidiir ve mortalite
acisindan ti¢lincii siradadir. (1) Pek ¢ok Giliney ve Orta Asya lilkesinde, erkekler arasinda en
stk goriilen tiimor tlirli mide kanseridir. GLOBOCAN 2022 istatistiklerine gore, Tiirkiye'de

ise erkeklerde en sik rastlanan besinci kanser tiirii mide kanseridir.(2).

Mide kanserinin ortalama teshis yas1 69'dur ve hastalar genellikle 70'li yaslarda ve
sonrasinda tanmi alir. Bu kanser tiirli, erkeklerde kadinlara oranla daha sik goriiliir, bu
hastaligin goriilme siklig1 cografi ve sosyoekonomik durumla da iliskilidir. Onceki yillara
kiyasla mide kanseri vakalarinda bir diisiis gozlemlenmektedir. Hastalik vakalariin
azalmasina ragmen, Amerika Kanser Dernegi'nin verilerine gore, bu hastalik hala yiiksek

6liim oranlarina sahiptir ve 5 yillik sagkalim oran1 %29 olarak belirlenmistir. (3)

Yenilik¢i cerrahi teknikler, kisalan cerrahi siiresi, mide kanseri hastalarinin beklenen
yasam sliresini ve hastaliksiz sagkalimini artirmistir. Giiniimiiz mide kanseri tedavisinde hala
etkili bir operasyon, énemli bir belirleyici faktor ve tedavide altin standarttir; ancak ameliyat
oncesi hazirlik siireci, dogru planlanmis neoadjuvan ve adjuvan tedaviler gibi faktorler de

tedavinin vazgegilmez bir parcasi haline gelmis olup tedavide basariy arttirmastir.

Cerrahi  Oncesinde, hastanin  kardiyovaskiiler ~ve respiratuvar durumunun
degerlendirilmesi gerekmekte; 6zellikle 6zel bir hazirlik gerektiren bir hastalik varsa, buna
yonelik hazirliklar yapilmalidir. Ek olarak, solunum egzersizleri yapilmali ve gerektiginde
beslenme destegi saglanmalidir. Yasli ve komorbid hastaliklart olan bireylerde ameliyat
oncesi hazirligin daha dikkatli yapilmasiyla hem operasyon sirasinda hem de sonrasinda
komplikasyon riskinin azalacagi, hastanede kalig siliresinin kisalacagi ve maliyetlerin

azalacag1 ongoriilmektedir.(4)

Cerrahi Oncesi hazirligin  6nemli bir pargasi, hastanin beslenme durumunun
degerlendirilmesidir. Beslenme durumunu degerlendirmek icin bir¢ok beslenme testi
mevcuttur.(5) Bu testlerin sonuglarina gore, bazi hastalarin cerrahi 6ncesi donemde kalori
hesaplamalar1 yapilarak 0zel soliisyonlarla enteral veya parenteral beslenme destegi

gerekebilir.(6)

Ameliyat Oncesi hastalarin degerlendirilmesinde bir diger dnemli nokta da sarkopeni
varhi@idir. Sarkopeni 2010 yilinda EWGSOP(Avrupa Yash Kisilerde Sarkopeni Calisma
3



Grubu) tarafindan yayinlanan konsensiis neticesinde tanimlanmistir. Sarkopeni, ilerleyici kas
kiitlesi ve kas giicii kaybmin fiziksel kisithilik, yasam kalitesinin diismesi ve Oliim gibi
istenmeyen sonuglara yol agtig1 klinik bir sendromdur.(7) Yashlik, sedanter yasam, yetersiz
beslenme, kronik hastaliklar, iltihabi durumlar ve genetik faktorler neticesinde sekillenen kas
kiitlesi, kas lifi miktar1 ve kalitesi hastanin sarkopeni riskini ve dolayisiyla prognozu
etkiler.(8) Gastrointestinal kanserli hastalarda neoadjuvan tedavi sirasinda iskelet kasinin
O6nemli Olcude azaldigimi ve iskelet kasi kaybimin daha kotii genel sagkalim ile giiclii bir

sekilde iligkili oldugunu ortaya koyan ¢alismalar da bildirilmistir(9).

Biz yaptigimiz bu ¢alismada Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Genel Cerrahi Anabilim
Dali Cerrahi Onkoloji Bilim Dalinda, Ocak 2008-Nisan 2020 tarihi araliginda neoadjuvan
tedavi sonrasi radikal gastrektomi uygulanan mide kanserli hastalarda sarkopeni varliginin

kisa donem ve onkolojik sonuglara etkisini retrospektif olarak degerlendirdik.



4. GENEL BIiLGILER

4.1. Mide Embriyolojisi

Sindirime ek olarak bir rezervuar goérevi de goren mide, hacim olarak yenidoganda
yaklagik 30 mililitre olup yetiskinlikte yaklasik 1,5-2 litre arasina ulasabilir. Gebeligin
dordiincii haftasinda, 6n bagirsagin distalinde genisleyen bir yapi olarak gelisimine baslayan
midenin dorsal kisminin, ventral kismima gore daha hizli biiylimesi sonucu biiyiik ve kii¢iik
kurvaturlar olusur. Midenin gelisiminin baslangicinda sefalik ve kaudal uglar1 ortadayken,
gelisim siirecinde on-arka eksende donerler. Bu donusle birlikte kaudal pilorik kisim saga ve
yukart dogru, sefalik kardiya kismi ise sola ve hafifce asagi dogru yer degistirir. Yedinci
haftanin sonunda, biiyiik kurvaturun iist kismmin biiyiimesiyle fundus ve kardiak g¢entik
olusur. Yedinci ve sekizinci haftalarda, mide kraniokaudal eksende 90 derece donerek biylk
kurvatur sola, kiigiik kurvatur ise saga yerlesir. Mezoderm kdkenli sag ve sol vagal pleksuslar

da bu doniis sonrasinda posterior (dorsal) ve anterior (ventral) olarak konumlanir. (10, 11)
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Sekil 1: Mide embriyolojisi

Thomson, M. (2017). Embryology of the Stomach. In: Till, H., Thomson, M., Foker, J., Holcomb Il1, G., Khan,
K. (eds) Esophageal and Gastric Disorders in Infancy and Childhood. Springer, Berlin, Heidelberg.



Bu mide rotasyonu sonucunda, embriyolojik siiregte duodenum C seklini alarak
posterior abdominal duvara itilir, boOylece mide, retroperitoneal gelisimi siirdiiriir.
Embriyolojik gelisim siirecinde 14. haftaya ulasildiginda, fetiiste fundus, korpus, pilor, biiyiik
kurvatur ve kiiguk kurvatur gibi yapilar netlesmeye baslar.(12) Fetiis, amniyotik sivi yutmaya
basladiktan sonra fetiisiin midesi genisler ve bu yutulan sivinin hiicre farklilagsmasinda ve
diferansiyasyonda etkileri oldugu disiiniilmektedir. Gelisimin 20. Haftasinda bu yap,
makroskopik ve mikroskopik &zellikleri agisindan mideye benzerlik gosterir. 32.-34.
haftalarda ise mide histolojisi bakimindan yetiskin midesine benzerlik gostermeye baslar.
Intrensek faktdr 12. haftada olusmaya baslar ve pariyetal hiicre sayisiin artmasiyla birlikte

sayis1 artar, ancak midedeki asidik salginin baglamasi 32. haftay1 bulabilir.(13)

4.2. Mide Histolojisi

Mide duvari, distan ice dogru sirasiyla seroza, muskularis propria, submukoza ve
mukoza olmak iizere dort ana tabakadan olusur. En dis tabaka olan seroza, gevsek bag
dokusundan olusur ve periton tarafindan sarilir. Bu tabakanin altinda, {ic katmanli bir kas
tabakas1 olan muskularis propria bulunur. Bu kas tabakasi, distan i¢ce dogru longitudinal,
sirkiiler ve oblik kas liflerinden olusur. Bu kas tabakalar1 arasinda, otonom sinir sistemi
yapilar1 olan Auerbach (myenterik) pleksusu ve pacemaker hiicreleri olan Cajal'in interstisiyel
hiicreleri bulunur. Orta bdliimde bulunan sirkiiler kaslar, pilor seviyesinde kalinlagarak
anatomik bir sfinkter gorevi goriir.(14) Kas tabakasinin altinda, lenfatik ve damar yapilari,
elastik lifler ve kolajen iceren bag dokusu zengin, otonom sinir sistemi ag1 olan Meissner
pleksusunu igeren submukoza tabakasi bulunur. Bu tabaka, mide duvarinin en saglam tabakasi
olarak kabul edilir ve gastrointestinal anastomozlar agisindan 6nemlidir. En i¢teki mukoza
tabakasi ise li¢ kistmdan olusur. Muskularis mukoza tabakasi, ince diiz kas liflerini i¢ceren ve
sekresyonu kolaylastiran ruga yapisini olusturan tabakadir. Lamina propria, ylizey epitelini
besleyen yapilar1 ve inflamatuar hiicreleri igerir. Mukozanin en i¢ tabakasi olan epitelyum,
yiiksek kolumnar epitelyumdan olusur ve bazal membran ile lamina propriadan ayrilir.

Mukoza tabakasi foveolar ve sekretuar bezleri igerir.(15)



Mide Mukozasinda Bulunan Hucreler ve Salgilari

Salgisi

Yiizeyel Mukus Hiicreleri (%40): Mukaza yiizeyinde
bulunur, mide bezinin icine dogru uzanir. Mukus ve
bikarbonat salgilar. Karbonik anhidraz icerirler. Midenin
her yerinde bulunur.

Boyun Mukus Hiicreleri: Mide bezinin boynunda
bulunur. Mukus ve bikarbonat salgilar. Karbonik anhidraz
ierirler.

Parietal (Oxyntic) Hiicreler (%13): Asit (HC), intrinsik
faktor (glikoprotein, B12 emilimi icin gerekli) Gretir. Mide
bezinin orta kisminda, midenin ise fundus ve korpusunda
boldur.

turkcerrahi.com®

Chief (Esas, Zimojen, Peptik) Hiicreler (%44):
Pepsinojen ve gastrik lipaz salgilar. Pepsinojen pH 2.5 in
altinda aktive (pepsin) olur. Mide bezinin tabaninda
bulunur.

Endokrin Hiicreler (%3):

Enterochromaffin hiicreleri (EC): Serotonin salgilar
Enterochromaffin-like hiicreler (ECL): Histamin salgilar
G hiicreleri: Gastrin salgilar. Antrumda boldur.

D hiicreleri: Somatostatin salgilar.

lwu//\-/\'
CARIAN

Sekil 2: Mide mukozasinda bulunan hiicreler ve salgilar
Tiirk Cerrahi, “Mide anatomisi” (Erisim tarihi: 14/04/2024) https://www.turkcerrahi.com/makaleler/mide/mide-

anatomisi/

Mide, konumlarina bagl olarak ii¢ farkli tip gastrik bez igerir. Kardiak bezler,
digerlerine gore daha nadir ve daha kisadir ve mukozanin yalnizca %10'unu kaplarlar. Temel
gorevleri, gastrodzofageal refliiyli engelleyen koruyucu bir mukus bariyeri olusturmaktir.
Korpus ve fundus bezleri ise daha yaygindir ve mukozanin %25'ini olusturan mide ana bez
yapilaridir. Fundus bezleri, genellikle dallanarak sonlanir. Kardianin tiibiiler bezleri genellikle
kivrimlidir ve bazen dallanabilirler. Pilorik bezler ise lamina propriada nispeten diiz bir seyir

izlerler, ancak muskularis mukozada kivrilirlar.(15)

Midede temel hiicre gruplari pariyetal, principal (sef), miikoz boyun ve endokrin
hiicrelerdir. Mide mukozasindaki epitel hiicrelerinin %10-15'i pariyetal huicrelerden, %40-45'i
principal hiicrelerden, %401 mukus salgilayan hiicrelerden ve %3-5'i endokrin hucrelerden
olusur. Pariyetal hiicreler asit ve intrinsik faktor salgilar, principal hiicreler pepsinojen iiretir

ve genellikle fundusta bulunur.

Fundik bezlerin tabaninda principal hiicreler, govde kisminda pariyetal hiicreler, boyun

kisminda ise mukus hiicreleri, principal ve pariyetal hiicreler bir arada bulunur.
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Enterokromafin (enteroendokrin) hiicreler her seviyede bulunur. Histamin salgilayan
enterokromafin hiicreleri fundus mukozasinda baskin endokrin hiicre grubudur. Pariyetal

hicreler, gastrin, histamin (H2) ve asetilkolin (M3) reseptorlerini icerir.

Pilorik bolgedeki endokrin hiicreler, gastrin salgilayan G hiicreleri, serotonin salgilayan
enterokromafin hiicreler ve somatostatin salgilayan D hiicreleridir. Gastrik bezler dallanmistir

ve pariyetal hucreler az miktarda bulunur.

Mide sivisi, hidroklorik asit (HCI), protein sindiriminde etkili pepsin, asiditeden
koruyucu mukus ve B12 vitamini emilimine yardimci olan pariyetal hiicrelerden salinan
intrinsik faktorden olusur. HCI, esas hiicrelerden salinan pepsinojenin aktiflesmesini

saglayarak protein sindirimine yardimci olur.

Sekil 3: Mide histolojisi
Carrasco, G., & Corvalan, A. H. (2013). Helicobacter pylori-Induced Chronic Gastritis and Assessing Risks for
Gastric Cancer. Gastroenterology research and practice, 2013, 393015.

Bezlerin dip kisimlarinda kok hiicreler yer alir ve bu hiicreler farklilasarak dokiiliir ve
yeniden olusur. Mide ylizeyini 6rten ve mide bosluklarina dogru uzanan mukus iireten yiizey
epitel hiicreleri bulunmaktadir. Bu yiizey epitel hiicreleri ayn1 zamanda bikarbonat salgilar,

boylece mideyi asit ve pepsin gibi zararli maddelere karsi korur. (16)



4.3. Mide Anatomisi

Mide, karin epigastrik ve sol hipokondriyal bolgesinde bulunan genislemis silindirik J
seklinde bir organdir. On tarafta diyaframin sol yarisi, karacigerin sol ve sag loblarinin bir
kism1 ve 6n karin duvarmin pariyetal peritonu ile sinirlanmistir. Arkada ise pankreas, sol
bobrek ve sol bobrek {istii bezi ile sinirlanir. Dalak midenin posterolateralinde, midenin
inferiorunda ise transvers kolon bulunur. Mide, siiperiorunda gastrodzofageal bileske ile
inferiorda ise retroperitoneal duodenum ile baglantilidir. Mide bu baglantilar sayesinde sabit
kalir ve donmez. Midenin bu sabitliginde dnemli rol oynayan ligamentler de vardir ve bu
baglar sayesinde de mide sabitlenir. Midenin ¢evresindeki organlarla baglantilari; gastrofrenik
ligaman ile diyafragma, hepatogastrik ligaman ile karaciger, gastrosplenik ligaman ile dalak

ve gastrokolik ligaman ile transvers kolon arasindadir.

Incisure angulariz

g bure

-
l:.;&{.'_

Pylovodwodenal /
O

Puylovie gitrium
Sules intermedis
Pyloric part

Sekil 4: Mide anatomisi
Henry Gray (1825-1861). Anatomy of the Human Body.

Midenin anatomik boliimleri cerrahi referans noktalarma gore tanimlamir. Ustte
gastroozofageal bileske ile baglayan mide, kardiya olarak devam eder. Kardiya, fundus
bolgesine uzanir ve fundus, 6zofagogastrik bileskenin solundan yukari dogru agilarak yer alir.
Fundus ve 6zofagogastrik bileske arasindaki bu agiya his agis1 denir. Fundus, korpus olarak
devam eder ve korpus, yemek sirasinda genisleyerek rezervuar gorevi goriir. Korpus, asagiya
dogru egimli bir sekilde uzanirken sag tarafina kiigiik kurvatur, sol tarafina ise biiyiik kurvatur
denir. Kiiciik kurvatur, inferiora dogru ilerlerken insisura angularis ad1 verilen saga dogru bir

ac¢lt yapar ve bu acmin hemen altinda antrum baslar. Antrum, halka seklindeki diiz kas



yapisindaki pilor ile devam eder ve bu pilor, antrum ile duodenumun birinci kismi1 arasindaki

baglantiy1 saglar.

Midenin kanlanmasi, ¢Olyak arterden gelen dallar araciligiyla saglanir ve biiyiik
kurvatur kismindan gelen sag-sol gastroepiploik arterler ile kiiguk kurvatur tUzerinden gelen
sag-sol gastrik arterler ile beraber olarak dort ana arter tarafindan desteklenir. Ayrica, mide
proksimalinin bir boliimiine kan saglayan damarlar arasinda inferior frenik arterler ve splenik
arterden koken alan kisa gastrik arterler yer alir. Sol gastrik arter, mideye kan tasiyan en
biiylik damardir ve sol hepatik arterin %15-20'si bu damardan anormal bir sekilde ¢ikar.
Gastrektomi operasyonlar1 sirasinda, eger aberran sol hepatik arter varsa ve sol gastrik arter
proksimal kismindan baglanirsa, iatrojenik akut sol hepatik iskemi riski olusabilir. Bu ylizden,
operasyon Oncesi goriintiilemelerde ve operasyon sirasinda degerlendirmelerde aberran sol
hepatik arterin bulunup bulunmadig1 kontrol edilmelidir. Sag gastrik arter genellikle hepatik
arterden (veya gastroduodenal arterden) cikarken, sol gastroepiploik arter gastroduodenal
arterden, sag gastroepiploik arter ise splenik arterden kaynaklanir. Midenin ana damarlar
arasinda yogun anastomozlar bulunur; bu nedenle, dort ana arterden ii¢ii kesildiginde bile
iskemi olusmayabilir. Midenin vendz yapilar1 genelde ona kan saglayan arterleri takip eder;
koroner ve sag gastrik ven cogunlukla portal vene, sol gastrik, splenik vene, sag

gastroepiploik ise siiperior mezenterik vene agilir.
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L. gastric a.

R. gastroepiploic a. 2, -
< Splenic a. and v.

Hepatic a. /] L. gastroepiploic a.

Short gastric

—  arteries

(vasa brevia)

R. gastric a.
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Spleen
Pylorus

Gastro-
duodenal
a.andv.

Pancreas

Sup. pan-
creatico-
duodenal a.

Panc. duct

Jejunum

Duodenum

Sup.
mesenteric
Inf. pancreatico- < a.and v.

duodenal a.

lleocolic a.

4 L
Inf. mesen-
teric a.

Sekil 5: Midenin vaskiler anatomisi
Shackelford Sindirim Sistemi Cerrahisi 8. Baski

Midenin lenfatik drenaj ag1, vaskiiler yapilarin seyriyle paralel bir sekilde ilerler ve dort

ana gruptan olusur: siiperior gastrik grup, pankreatikolineal grup, suprapilorik grup ve inferior

(subpilorik) grup. Superior gastrik grup, kiicuk kurvaturun st bélgesinden parakardiyal ve sol

gastrik lenf nodlarina drene olur. Suprapilorik grup, antrum segmentinin lenfatik drenajini

suprapankreatik lenf nodlarina yapar. Biiyiik kurvaturdan splenik ve sol gastroepiploik lenf

nodlarma drenaj pankreatolineal grup ile saglanir. Sag gastroepiploik trase boyunca ise

lenfatik drenaj inferior gastrik grup ile gergeklesir. Midenin lenfatik drenaji bu farkli gruplar

iizerinden saglanirken, mide kanseri lenf nodu metastazi lokalizasyondan bagimsiz olarak

herhangi bir gruba yayilabilir. Ayrica, submukozadaki lenfatik kanallarin yogun pleksuslari

sayesinde, timorden birkag santimetre uzakta bile mikroskobik timér hiicreleri gorulebilir.
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Mide innervasyonu sempatik ve parasempatik sinir sistemleri tarafindan gergeklestirilir.
Sempatik lifler, splanknik sinir lifleri yoluyla sempatik sinir sistemine, vagus lifleri ise
parasempatik sinir sistemine girdi saglayan enterik sinir sistemi iizerinden mideye ulasir.
Enterik sinir sistemi, sempatik ve parasempatik sistemlerden sonra otonom sinir sisteminin
tictincti kismi olarak kabul edilir ve omurilik kadar bagimsiz ¢alisan bir sinir agina sahiptir.
Efferent presinaptik parasempatik sinir lifleri, dorsal motor niikleustan koken alir ve vagus
lifleri yoluyla 6zofagusun 6n ve arka yiizeylerinde seyrederek karina girer. Bu lifler, mide
sirkiiler ve longitudinal kas lifleri arasindaki Auerbach (myenterik) pleksus ve mide
submukozasindaki Meissner (submukozal) pleksusu ile sinaps yapar. Afferent lifler ise
mideden ¢ikip, vagus lifleriyle beyindeki soliter sistem hiicre niikleuslarina sinyaller tagir.
Sempatik lifler ise splanknik (¢Olyak) gangliondan gelen sinir lifleri araciligiyla mideyi
uyarir. Mideden ¢ikan afferent sempatik lifler, torasik spinal sinirlerin dorsal kok

ganglionlarina uyari gotiiriir.(17)

4.4. Mide Kanseri

4.4.1. Epidemiyoloji

Mide kanseri ilk olarak MO 3000 yili civarinda eski Misir'da hiyerogliflerinde ve
papiriise el yazmalarinda tamimlanmustir. Yapilan istatistiksel ilk biyuk analiz, 1760-1839
yillarinda Italya'da gerceklestirilmis ve mide kanserinin yiiksek mortalite oranina sahip bir
kanser oldugunu gostermistir. Hastaligin yayilmasinda cografi, etnik ve sosyoekonomik
faktorlerin etkili oldugu belirlenmistir.(18) Mide kanseri, diinya iizerinde goriilen en sik
kanser tiirlerindendir. 1980'lere kadar mide kanseri, kansere bagli Oliimlerin 6nde gelen
nedeniyken, sonrasinda yerini akciger kanserine birakmistir.(19) Helicobacter pylori
tedavisinin yayginlasmasi ve beslenme liskanliklarindaki degisiklikler gibi nedenlerle mide
kanseri goriilme sikliginda diisiis yasanmaktadir.(20) Goriilme siklig1 cografi bolgelere gore
degisiklik gosterir. Giiney Amerika, Dogu Avrupa ve Dogu Asya'da hastalik daha sik
gorilurken, Kuzey Avrupa, Kuzey Amerika ve Giineydogu Asya'da gorilme sikligi
dusiiktiir.(19) Goglerin hastalik prevalansi tizerindeki etkisine iligkin ¢alismalar, Amerika'ya
gb¢ eden Japonlar iizerinde gergeklestirilmistir. Bu arastirmalarda elde edilen veriler, ¢evresel
faktorlerin ve yasam tarzinin genetik faktorlere gore daha fazla etkili oldugunu ortaya
koymustur. Ayrica, Amerika'da dogan sonraki gdogmen nesillerinde mide kanseri goriilme

oranlarinin Amerika ortalamalarina benzer oldugu belirlenmistir.(21)
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Ulkemizde durum diinyadakine benzer sekildedir. Tiirkiye Cumhuriyeti Saglk
Bakanlig1 Halk Sagligi Genel Miidiirliigii Kanser Dairesi Bagkanliginin yayinladigi 2018 yili
kanser verilerine gore {iilkemizde mide kanseri yasa standardize degerlendirildiginde
erkeklerde 5. en sik, kadinlarda 7. en sik kanserdir.(22) GLOBOCAN 2022 verilerinde de
sikligin benzer oldugu goriilmiistiir.(2) Ulkemizde mide kanseri ile ilgili herhangi bir tarama

programi uygulanmamaktadir.

4.4.2. Risk Faktorleri

Etiyolojik olarak risk faktorlerini gevresel ve genetik olarak degerlendirmek
miimkiindiir. Etnik, sosyoekonomik ve cografi bolgesel farkliliklar 6nemli olmakla birlikte,
Helicobacter pylori enfeksiyonu varligi ve sendromlar, genetik yatkinliklar ana risk

faktorlerindendir.

4.4.2.1. Cevresel Faktorler

Mide kanserinin risk faktorleri arasinda Helicobacter pylori varligi, mukoza iliskili
lenfoid doku lenfomasi(MALT) 6ykiisii, Epstein-Barr virlist enfeksiyonu, adenomat6z gastrik
polipler, gecirilmis mide cerrahisi, tiitliin kullanimi, atrofik gastrit, pernisiydz anemi,

intestinal metaplazi, beslenme aliskanliklari ve aile 6ykiisii bulunmaktadir.

Helicobacter pylori enfeksiyonu, toplumda mide sikayetlerinin en sik sebeplerinden
biridir. Helicobacter pylorinin mukozada neden oldugu inflamasyonun ardindan, intestinal
metaplazi ve atrofi siireci baslar ve bu siire¢ Ozellikle intestinal tip mide kanserinin
olusumunda 6nemli bir rol oynar. Helicobacter pylori enfeksiyonu, mide kanserinin kardiya
distalinde gelisimi i¢in 6nemli bir risk faktoriidiir, enfeksiyonu tasiyan kisiler, kardiya dis1
tiimor riski acisindan tagimayanlara gore alt1 kat daha risk barindirmaktadir.(23) Helicobacter
pylori tasiyan insanlarin ¢ogu belirti gostermezken, konakg¢1 genetik varyasyonlar, bakteriyel
viriilans faktorleri ve c¢evresel etkenler gibi bir¢cok faktér kanser olusumunda etkili
olabilir.(24) Preneoplastik kaskad gelisen bu hastalarda mide mukozasinda endoskopik
biyopsi rnekleri ile ortaya konabilen bir siirec baslar. Oncelikle nonatrofik gastrit goriiliir. Bu
asamada Helicobacter pylori kolonizasyonu goriiliir. Daha sonra glandlarin kaybi ile seyreden
atrofik gastrit goriiliir. Bu asama preneoplastik kaskadin histopatolojik olarak ilk lezyonudur.
Atrofinin giddeti ile kanser gelisme siklig1 artar.(25) Atrofiyi takip eden dokularda intestinal

metaplazi gelisebilir. Sonraki siirecte ise gastrik displazi olusumu baglar ki bu yap1 mide
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karsinomunun 6ncii lezyonudur. Bu asamada displazi sahalar1 endoskopik olarak diiz, deprese

veya polipoid sekilli izlenebilir.(25)

Beslenme aligkanliklarinin mide kanseri goriilme sikligini arttirmasi durumu degisik
mekanizmalarla agiklanabilir. Mide mukozasinda hasar olusumu veya tiiketilen besinlerin
mide asiditesini arttirarak premalign lezyonlarin gelisimine neden olmasi beslenme
aliskanligina bagli izlenebilir. Tuzlu, salamura edilmis gidalar mukoza bariyerini bozar ve
Helicobacter pylori’nin tutunmasini arttirarak sinerjistik etki gelistirir. Nitrath gidalar da mide

pH degerini diisiiriir ve bu mekanizma ile premalign lezyon olusumunu arttirir.(26).

Obezite ve mide kanseri iliskisi de arastirilmis, obezite de mide kanserinde risk faktori
olarak tespit edilmistir. Yapilan calismalar, viicut kitle indeksi 30-35 kg/m? olmasinin kardiya
tipi mide kanseri riskini 2 kat kadar, 40 kg/m? iizerinde olmasinin ise 3 kat kadar arttirdigim
gostermistir.(27) Obezite ile mide kanseri iligkisi genelde obezitenin gastrodzofajiyal reflii
hastalig1 insidansim1 arttirmasi ve dolayisiyla premalign lezyonlarin olusmasi seklinde

gosterilmistir.(28)

Herpesviridae familyasinda gamma herpes viriislerinden olan Epstein Barr viriisii gen
metilasyonunu bozarak viicutta birgok kanserin etiyolojisinde yer alir. Bunlardan biri de mide

kanseridir. Mide kanserinin yaklasik %9’luk kesiminin EBV iliskili oldugu goriilmiistiir.(29)

Ilk olarak 1849 yilinda tanimlanan pernisiydz anemi, otoimmiin sebeple olusan bir
kronik atrofik gastrit tliriidiir. Pariyetal hiicreye ya da intrinsik faktore karsi otoantikorlar
izlenir. Kronik atrofik gastrite ikincil gelisen intestinal metaplazi mide kanseri goriilme

sikligini arttirir.(30)

Radyasyon ve kemoterapotik ilaglar da mide kanseri ile iligkilendirilmistir. Hirosima ve
Nagazaki'nin sag kalanlarimin uzun vadeli takibi, mide kanseri icin radyasyonun bir risk
faktorii oldugunu ortaya koymustur. Hodgkin lenfoma sag kalanlar iizerinde yapilan son bir
calisma da, mideye uygulanan radyasyonun, mide kanseri riskinde doz-tedavi iligkisi
oldugunu gostermistir. Bu etki, 0zellikle yiksek doz radyasyon ve prokarbazin alanlarda

izlenmis olup, mide kanseri riskinde 77 kat artis goriilmiistiir.(27)
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4.4.2.2. Genetik Faktorler

Mide kanserleri genellikle sporadiktir, ancak vakalarin yaklasik %10'unda aile Sykiisii
bulunmaktadir. Gergek herediter mide kanserleri, kiresel olarak gorilen mide kanseri
vakalarinin %1-3"inii olusturur. Ailesel mide kanserleri {ic gruba ayrilir: Ailesel Intestinal
Gastrik Kanser (FIGC), Gastrik Adenokarsinoma, Midenin Proksimal Polipozu (GAPPS) ve
Herediter Diffiiz Gastrik Kanser (HDGC). Ailevi gegisin oldugu ailelerde mide kanseri riski
artar, ancak sadece Herediter Diffiiz Gastrik Kanser (HDGC) icin genetik gecis
belirlenmistir.(31) Ayrica, Familyal adenomat6z polipozis (FAP) ve Peutz-Jeghers gibi ailevi
sendromlarda mide kanseri gelisme sikliginin arttigi goriilmiistiir. Mide kanseri riskini artiran

bir diger faktor ise bireylerde E-cadherin, BRCA2 ve p53 mutasyonlarinin varligidir.(28)

4.4.3. Siiflama

Mide kanserleri, yerlesim yerlerine, hastaligin ciddiyetine, molekiler alt tiplere ve

histomorfolojik 6zelliklere gore siniflandirilmistir.

4.4.3.1. Anatomik Siniflama

AJCC ve UICC tarafindan mide ve 6zofagogastrik bileskedeki kanser tanimlamalarinda

TNM evreleme sistemini kullanilmistir.(32)

Tablo 1: TNM evreleme sistemi tumor invazyonu (T) patolojik lenf nodu (N) Metastaz (M)
tanimlama sistemi

T Tiimor

Tis - Yiiksek dereceli displazi (Bazal membran ile sinirli)

T1 - Timor lamina propria muskularis mukoza ya da submukozaya invaze

T2 - Tumor muskularis propriaya invaze

T3 - Ttimor adventisya tabakasina invaze

T4 - Timor komsu organlara invaze

N Patolojik lenf nodu sayisi

NO - Patolojik lenf nodu yok

N1 - 1-2 adet patolojik bolgesel lenf nodu

N2 - 3-6 adet patolojik bolgesel lenf nodu

N3 - 7 ve Uzeri patolojik bolgesel lenf nodu

M Metastaz

MO - Uzak metastaz yok

M1 - Uzak metastaz var
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4.4.3.2. Erken ve ileri Kanser olarak Smiflama

Erken mide karsinomu, timor biiylikligline bakilmaksizin mukozaya ve/veya
submukozaya smirli invaziv karsinom olarak tanimlanir ve lenf nodu metastazlar1 olabilir
veya olmayabilir (33). Cogu erken mide karsinomu, genellikle 2 ila 5 cm biiyiikliiglinde olan
ve siklikla antrum etrafindaki kii¢iik kurvaturda yer alan kii¢iik tiimorlerdir. Baz1 erken mide
karsinomlar1 ¢ok odakli goriliir ve bu durum genellikle kotii bir prognozun isaretidir.
Makroskopik olarak, erken mide karsinomu, protriide btytume icin Tip I, stperfisiyal blyime
icin Tip I, iilsere biiylime i¢in Tip III ve lateral yayilan infiltratif biiytime i¢in Tip IV olarak
kendi i¢inde siniflanir. Tip II timor, Japon Endoskopi Dernegi tarafindan dnerildigi gibi eleve
(I1a), diz (llb) ve deprese (llc) olarak alt tiplere ayrilir (34). Daha giincel olan Paris
simiflamasi, gastrointestinal sistemde yilizeyel neoplastik lezyonlar i¢in makroskopik ve
endoskopik olarak, polipoid biyime igin Tip O-1 (O-Ip igin sapli biiyiime ve 0-Is igin sessil
biiylime alt kategorilerine ayrilir), nonpolipoid blyume igin Tip O-11 (hafif yukselen(flat
eleve) biyime icin Tip 0-lla, diiz buyume(tam flat) icin Tip O-l11b ve hafif ¢cokik(deprese)
blylme igin Tip O-Ilc alt tiplere ayrilir) ve iilsere(¢okiik) biiyiime i¢in Tip O-111 olarak
siiflandirilir.(35) Histolojik olarak, erken mide karsinomunun en yaygin formlari iyi
diferansiye olmus, ¢ogunlukla tiibiiler ve papiller yapiya sahip olan formlardir. iyi diferansiye
karsinom ile yliksek dereceli displazi veya insitu karsinom arasindaki ayrim, sadece mukozal
doku histolojik degerlendirme icin kullanilabilirken zor olabilir. Intramukozal invazyon,
stromal desmoplazi belirgin olmadig: siirece, submukozaya invaziv karsinom kadar kolayca
dogrulanmayabilir. Mukozal invazyon ile insitu karsinom veya yiiksek dereceli displazi
arasindaki ayrim oOnemlidir ¢linkii mide mukozasinin intramukozal karsinomu, kolonun
intramukozal karsinomunun aksine metastaz yapabilir. Genellikle, intramukozal invazyonun
yararli histolojik o6zellikleri lamina propria i¢inde tek tiimdr hiicreleri ve ¢esitli boyutlarda
kaynagmis neoplastik bezlerdir. Erken mide karsinomunun prognozu ¢ok iyidir, 5 yillik
sagkalim oram1 %90'a kadar ¢ikabilir. Buna karsilik, mide duvarimi veya oOtesini isgal eden
ileri evre mide karsinomu, sagkalim oran1 %60 veya daha az olan ¢ok daha k&tii bir prognoza
sahiptir. Ileri mide karsinomlarmin makroskopik gériiniimii ekzofitik, iilsere, infiltratif veya
bunlarin kombinasyonu seklinde olabilir. Borrmann siniflandirmasina gore, ileri mide
karsinomlarinin makroskopik goriiniimii, polipoid biiyime i¢in tip I, mantar seklinde
biyime(fungatif) icin tip 11, Ulseratif buyume icin tip 111 ve genellikle mide duvarinin ¢ogunu
infiltratif tlimor hiicreleri ile etkileyen diffiiz infiltratif biiyiime icin tip IV olarak ayrilabilir.
Histolojik olarak, ileri mide karsinomu siklikla belirgin yap1 ve sitolojik heterojenite gosterir.

Rezeksiyondan énce erken ve ileri mide karsinomu arasindaki ayrim klinik agidan 6énemlidir
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¢linkii ameliyat Oncesi tedavinin (neoadjuvan tedavi), hastaliksiz sagkalimi ve genel sagkalimi
tyilestirdigi gosterilmistir. Makroskopik goriiniim bilgilendirici olsa da, en dogru ameliyat

oncesi evreleme bilgileri genellikle endoskopik ultrasonografi (EUS) ve bilgisayarli tomografi

(BT) goruntdleri ile elde edilir.(36)

‘ PARIS CLASSIFICATION .

Protruded lesions Flat elevated lesions
1 Ip 0-lla 0-lib
Pedunculated Flat elevation of mucosa Flat mucosal change
oy P a—— — =N
—e s S s—— e

mucosa

0-lic
Mucosal depression

Isp O-lla+c
Subpedunculated Flat elevation with central depression

0O-lla +Is
Flat elevation with raised
broadbased nodule o-l

Sekil 6: Paris siniflamasi
Mathews AA, Draganov PV, Yang D. Endoscopic management of colorectal polyps: From benign to malignant
polyps. World J Gastrointest Endosc 2021; 13(9): 356-370

Tip 1

(Il

e e

Tip 2 -
(ITTTTT

e . e . e s i S e

Tip 3

Tip 4

Sekil 7: Borrmann siniflamasi

Simsek, I. Mide kanserlerinin tam ve endoskopik tedavisi.
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4.4.3.3. Histolojik Simiflama

4.4.3.3.1. WHO Siniflamasi

Mide kanseri, kronik atrofik gastrit sonucunda gelisen intestinal metaplazi ile iliskilidir.
Bu slrecte, intestinal metaplazi displaziye, in situ karsinoma ve invaziv karsinoma
dontigebilir. Mide kanserleri, histolojik o©zellikler ve diferansiyasyon derecesine gore
simiflandirilir. WHO siniflamasina goére adenokarsinom, adenoskuaméz karsinom, skuamoz
hiicreli karsinom, undiferansiye karsinom ve siniflandirilmayan karsinomlar olmak {izere 5

histolojik gruba ayrilir.

Bu histolojik cesitler arasinda en yaygin goriilen tiibiiler tipken, papiller tip de yaygin
olarak rastlanir ve siklikla karaciger metastazi ile baglantilidir. Miisindz adenokarsinomlar,
mide kanserlerinin yaklagik %10'unu olusturan, ekstraseliiler mukusun biiylik bir kismim
barindiran tiirlerdir. Lauren siniflamasina gore, papiller, tiibiiler ve miisindz tipler, intestinal
tiplere tekabiil eder. Az koheziv karsinomlar ise diger alt tiplere gore daha agresif bir seyir
gosterir ve Lauren Diffiiz tipine uygun diiser. Mikst tip adenokarsinomlar ise besinci alt tip

olarak kategorize edilir. (37)

4.4.3.3.2. Lauren Simiflamasi

Lauren smiflamasi, mide kanserlerini diffiiz tip (kotii diferansiye) ve intestinal tip (iyi

diferansiye) olmak iizere iki ana gruba ayirir.

Intestinal tip, mide mukozasi ve glandlardan kdken alir. Bu tip, genellikle erkek ve
yiiksek risk altindaki yash bireylerde daha sik goriiliir ve ¢ogunlukla kan yoluyla yayilir.
Tipik olarak mide distalinde gelisir ve H.pylori enfeksiyonu, nitrozamin iceren diyetle,

intestinal metaplazi ve kronik atrofik gastrit iliskilidir.

Diffiiz tip mide kanseri, lamina propriyadan baslayarak submukozaya dogru ilerler. Bu
kanser tiirii genellikle kadinlarda daha yaygin olarak goriiliir ve intestinal tipine kiyasla daha
geng yaslarda teshis edilir. Diffliz tip, 6zglin bir glandiiler yapiya sahip olmamasi ve daha ¢ok
mide proksimal bolgesinde bulunmasiyla intestinal tiirden ayrilir. Bu kanser tiirlinde,
transmural yayilim sonrasinda peritoneal metastaz meydana gelebilir. Ayrica, tam kat mide

tutulumu ile karakterize, son derece agresif bir diffliz mide kanseri olan Linitis Plastika formu
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da ortaya cikabilir. Bununla birlikte, Linitis Plastika, diffiiz tip mide kanserlerinin %10'dan
daha azin1 teskil eder. (36)

Tablo2: WHO ve Lauren mide kanseri smiflamalarinda histolojik alt tiplerinin

karsilastirilmast
WHO(2019) Lauren(1965)
Papiller tip Intestinal tip

Tlbdler, iyi diferansiye tip
Tubdller, orta derece diferansiye tip

Tibdaler, kétu diferansiye tip

Az koheziv, tagl yiiziik hiicreli fenotip Difflz tip
Az koheziv, tagh yiiziik dis1 tipler

Muisindz tip

Mikst tip Mikst tip

Diger histolojik alt tipler;

Adenoskuamoz karsinom

Skuamdz hiicreli karsinom

Undiferansiye karsinom

Lenfoid stromal karsinom

Hepatoid karsinom

Enteroblastik diferansiyasyon gosteren adenokanser
Fundik gland tipli adenokarsinom

Mikropapiller adenokarsinom

4.4.4. Klinik Ozellikler, Evreleme, Tam ve Tedavi

4.4.4.1. Klinik Ozellikler

Erken evre mide kanserleri genellikle belirti vermez ve muayenede genellikle herhangi
bir patolojik bulgu tespit edilmez. 1k olarak, genellikle malign olmayan mide hastaliklarinda
da goriilen agri, hazimsizlik, bulant1 gibi belirtiler ortaya cikar. Bu nedenle tan1 genellikle
gecikir ve mide kanserleri genelde ileri evrelerde teshis edilir. (27) Tarama programlarinin
yapilmadig1 iilkelerde, vakalarin %80'inden fazlasi ileri evrede teshis edilir. Inat¢1 epigastrik
karin agris1 ve kilo kaybi1 en sik goriilen semptomlardir. Ayrica, istahsizlik, anoreksi,
hazimsizlik, yutma giicliigii, bulanti, kusma, erken doyma hissi, karin muayenesinde palpe

edilen epigastrik kitle, zayiflama gibi belirtiler goriilebilir. (38)

Fizik muayenede genellikle ileri evrede patolojik bulgular tespit edilir. Bu evrede

metastazlara bagli muayene bulgular1 ortaya c¢ikabilir. Ornegin, hepatomegali, asit, sol

19




supraklavikular bolgede (Virchow nodilu), sol aksiller bolgede (Irish noduli), periumblikal
bolgede (Sister Mary Joseph nodili) veya rektal muayenede rektovezikal veya rektouterin
boslukta (Blumer shelf) metastatik kitleler palpe edilebilir. Tiimoérden kaynaklanan kanama da
goriilebilir ve buna bagli olarak kanli kusma, gaitada gizli kan pozitifligi, melena ve anemi

gibi belirtiler ortaya ¢ikabilir.(39)

4.44.2. Tam

Anamnez ve fizik muayene, tipki diger kanser tiirlerinde oldugu gibi mide kanseri
tanisinda da temel rol oynar,. bu nedenle hastalarin dykiileri titizlikle alinmali ve detayli bir
fizik muayene yapilmalidir. Tani siirecinde hastalardan tam kan, biyokimya iceren kan testleri

istenmelidir.

Serum tiimdr belirtecleri arasinda CEA, CA-125, CA 19-9 degerleri mide kanseri olan
hastalarda yiiksek olabilir ancak diisiik duyarlilik ve 6zgiinliikleri nedeniyle sinirli tanisal
deger tagirlar. Serum pepsinojen Il seviyesinin artisi, mide kanseri riski tasiyan hastalari
belirlemek i¢in kullanilmistir ancak tanisal deger saglama konusunda yetersiz duyarlilik ve
Ozglinlige sahiptir. (40) Mide kanseri siiphesi olan hastalarda daha onceki zamanlarda
goriintiileme olarak ¢ift kontrastli baryumlu grafi, tanisal goriintiillemelerde tercih edilen
invaziv olmayan bir yontemdir. Baryumlu gortintiilemeler hem malign mide Glserlerini hem
de infiltratif lezyonlar1 belirleyebilir. Ancak yanlis negatiflik baryumlu goriintiillemelerin
%50'sinde goriilebilir. Bu durum 6zellikle erken evre mide kanserlerinde karsimiza ¢ikar ve
baryumlu goriintiilemelerin ~ duyarliliginin = %14’lere kadar diisebildigi goriilmistiir.
Endoskopi, baryum incelemesinde belirlenen siipheli lezyonlar1 analiz etmek i¢in kullanilir,
bu durumda darlik, sekil bozuklugu, rijidite, girinti, duvardaki doldurma defektleri, diizlesme
ve mide katlarinin degisiklikleri, baryum havuzlanmasi veya polipoid lezyonun varligi gibi
bulgular mevcut olabilir. Giintimiizde iist gastrointestinal sistem endoskopisi ve bilgisayarli
tomografi (BT) incelemelerinin yaygin olarak bulunabilir olmasi nedeniyle, baryum

calismalar1 mide kanseri i¢in tanisal bir yontem olarak daha az tercih edilir hale gelmistir.(41)

Giiniimiizde 6zofagogastroduodenoskopi(OGD) mide kanserinde doku tanisi ve tiimor
lokalizasyonunda tanisal goriintiileme prosediirii olarak tercih edilmektedir. OGD, &zellikle
doku tanist i¢in endoskopik biyopsi ile birlikte kullanildiginda, yiiksek duyarliliga ve
Ozgiinliige sahip bir tami testidir. Mide kanseri genellikle endoskopik olarak kirilgan ve
kolayca kanayan iilserli bir kitle olarak goriiniir. Mide iilseri endoskopik bulgulari olan

hastalarda, nodiiler katlar veya kalinlasmis diizensiz sinirlarin varligi da malignite belirtisi
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olarak kabul edilir. Ust gastrointestinal sistem endoskopisinde siipheli goriinen mide
lezyonlar1 veya iilserasyonlar varsa, erken evre mide kanserinin tanisi igin biyopsi
yapilmalidir. Tek bir biyopsi bile mevcut bir mide kanserini teshis etme duyarliligina sahiptir
ve duyarlilik, tilser kenar1 ve taban1 boyunca yedi biyopsi alindiktan sonra %98'e kadar artar.
Yiiksek riskli mide kanseri olan hastalarda, stipheli goriinen lezyonlardan, daha kii¢tik, benign
gorunen mide Ulserlerine gbre ¢ok sayida biyopsi almak onemlidir, ¢iinkii erken evre mide

kanserinin tanisi, iyilesme ve uzun siireli sagkalim i¢in en biiyiik firsati sunar.(39)

Mide kanserine dair doku tanisi alindiktan sonra, hastanin prognozunu belirlemek ve
tedaviyi yonlendirmek icin tam bir evreleme degerlendirmesinden gegmesi gerekmektedir.
AJCC tarafindan gelistirilen ve lenf nodu, tiimor, metastaz siniflandirmalarina dayanan TNM
evreleme kriterlerine dayanan mevcut daha yaygin kullanilan evreleme sistemi ile
degerlendirme yapilir. Mide kanseri olan tiim hastalarda metastatik hastaligt (M evresi)
degerlendirmek i¢in gogiis, karin ve pelvis tomografi taramalar1 yapilmalidir.(42) Metastatik
hastalik icin radyografik kaniti olmayan mide kanseri olan hastalarda, primer mide
kanserlerinin invazyon derinliginin degerlendirilmesi i¢in endoskopik ultrasonografi (EUS)
Onerilmektedir. Son meta-analizler, EUS'un invazyon derinligini degerlendirmede genel
olarak yiiksek bir dogruluga sahip oldugunu gostermektedir ve bu duyarlilik %86'dir.
Invazyon derinliginin dogru degerlendirilmesi, tedavinin yalnizca rezeksiyon yoniinde mi
yoksa neoadjuvan kemoterapinin gerekip gerekmedigi konusunda yonlendirilmesi agisindan
onemlidir.(43) Ayrica, siipheli lenf nodlarinin degerlendirilmesi i¢in EUS ile ince igne

aspirasyonu biyopsisi ve tomografi birlikte kullanilabilir.(39)

18-fluorodeoksiglukoz pozitron emisyon tomografisi (FDG-PET) taramasi, lokal
hastalig1 olan hastalarda uzak metastazlarin degerlendirilmesinde kullanilmaktadir. FDG-
PET'in lenf nodu tutulumunu ve uzak metastazlari tespit etmede tomografiden daha duyarl
oldugu gosterilmistir. Tanisal laparoskopi, EUS'da Tla lezyonundan fazlasina sahip ancak
evre IV hastalik i¢in radyografik veya histolojik onay1 olmayan hastalarda okiilt peritoneal
dagilimin tespiti i¢in kullanilabilir. Diger evreleme yontemlerinden daha invaziv olmasina
ragmen, laparoskopi karaciger yiizeyini ve peritonu dogrudan gorsellestirmenin avantajina
sahiptir ve bolgesel lenf nodlarinin derinlemesine incelenmesi i¢in kullanilabilir. Daha 6nceki
calismalar, EUS'da T1 evresinin 6tesinde hastaligi olan hastalarin %20-30'unun, negatif
evreleme tomografisine ragmen peritoneal metastaza sahip oldugunu gostermistir. Bu
nedenle, rezeke edilebilir mide kanseri olan hastalarda sagkalimi etkileyen iki en 6nemli

faktor, mide duvar1 boyunca kanser invazyonunun derinligi ve tutulan lenf nodu sayisidir.(44)
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4.4.4.3. Evreleme

Yaygin olarak Amerika Kanser Komitesi’nin TNM evrelemesi kullanilmaktadir.
Tiimoriin yiizeyden invazyon derinligi “T”, en az 15 lenf nodu ile degerlendirilen ve
bunlardaki metastaz varlig1 “N” ile, uzak metastaz ya da peritoneal lavajda metastatik hiicre

saptanmasi1 durumu “M” ile ifade edilir.

Mide kanserinde NCCN kilavuzunda simiflandirma su sekildedir: Erken evre kanser,
cTis ve cTla; Lokal ileri kanser ise cT1b-cT4a, cMO olarak tanimlanmaktadir. Metastatik

kanser ise ¢cT4b ve cM1 olarak belirlenmistir.(45)

Tablo 3: AJCC 2017 Smiflamasina gore mide kanserinde evreleme

Evre T N M
Evre 0 Tis NO MO
Evre 1A T1 NO MO
Evre 1B T2 NO MO
T1 N1 MO

Evre 2A T3 NO MO
T2 N1 MO

T1 N2 MO

Evre 2B T4a NO MO
T3 N1 MO

T2 N2 MO

T1 N3 MO

Evre 3A T4a N1 MO
T3 N2 MO

T2 N3 MO

Evre 3B T4b NO MO
T4b N1 MO

T4a N2 MO

T3 N3 MO

Evre 3C T4b N2 MO
T4b N3 MO

T4a N3 MO

Evre 4 Herhangi T Herhangi N M1
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4.4.4.4. Tedavi

Mide kanserinde tedavi planlanirken hastalarin performans durumu, komorbidteleri,
yaslari, hastaligin evresi gibi faktorler birlikte degerlendirilmeli ve multidispliner olarak
kararlagtirllmalidir. Evre 1A tiimorlerde, eger uygunsa, oncelikli tedavi segenegi genellikle
endoskopik mukozal rezeksiyondur. Evre 1B ile Evre 3C olan tumoérlerde tedavi genellikle
coklu yontemlerle planlanir ve cerrahi sonrasi adjuvan kemoterapiyle devam edilir. Lokal ileri
evre mide kanserinde, hastalar genellikle gastrektomi ile tamamen iyilestirilemez. Bu evrede,
mezenterik kok, paraaortik lenf nodlar1 ve splenik arter digindaki biiyiik damarlarla invazyon
s0z konusu olabilir. Lokal ileri mide kanserinde cerrahi genellikle palyatif olabilir ve
obstriiksiyona neden olan timdorlerde gastrojejunostomi yapilarak drenaj saglanabilir. Ancak,
endoskopik tedavi seceneklerinin geligsmesi ile endoskopik stentler artik drenaji saglamak i¢in
kullanilabilir. Evre 4, uzak metastaz ve peritoneal yayilimi ifade eder ve genellikle cerrahi

olarak ¢ikarilamazlar, bu nedenle bu hastalara kemoterapi uygulanmasi gerekmektedir.(46)

4.4.4.4.1. Cerrahi Dis1 Tedavi

Ameliyat Oncesinde planlanan neoadjuvan tedavilerin amaci tiimériin evresinin
diislirilmesi, RO rezeksiyonun gerceklestirilebilmesini saglamaktir. Randomize kontrolli
caligmalarin sonuglarina gore, preoperatif-perioperatif kemoterapinin, Avrupa ve Uzak dogu
bolgesinin baz1 bolgelerinde lokal ileri evre mide kanserli hastalarin yonetimi icin standart
haline geldigi goriilmiistiir. Ingiltere Tibbi Arastirma Konseyi'nin MAGIC ¢aligmasi, ameliyat
oncesi ve sonrasi olmak iizere alt1 dongii (li¢ preoperatif ve {i¢ postoperatif) ECF (epiriibisin,
sisplatin ve 5-florourasil) kemoterapisi alan, rezektabl evre 2 ve 3 mide kanserli hastalarda,
bes yillik sagkalim oraninda bir iyilesme gostermistir. Bu oran, sadece cerrahi tedavi
uygulanan hastalarda %23 iken kemoterapi ile birlikte %36'ya yiikselmistir.(1) Fransiz
FNCLCC ¢aligmalari, sadece cerrahi tedaviye gore toplam ve hastaliksiz sagkalimin ve
kiiratif rezeksiyonlarin arttigini gosterir.(47,48). FLOT rejimi (5-florourasil, folik asit,
oksaliplatin ve doksetaksel), ECF veya epirlbisin, 5-florourasil ve kapesitabin (ECX) ile
karsilastirildiginda daha iy1 patolojik yanit oranlar1 ve daha yiiksek RO rezeksiyon oranlarina
sahiptir. FLOT, genel sagkalim agisindan da daha iyi sonuglar vermistir. FLOT su anda,
perioperatif Uc¢ ilag kombinasyon rejimini tolere edebilen lokal ileri evre mide kanserli
hastalar i¢in 6nerilen standart bir tedavi protokoliidiir. Bu ilerlemelere ragmen, tedavi basarisi
oranlar1 (%40 civarinda) hala yetersizdir ve yeni stratejilere ihtiyag vardir.(49). HER-2 pozitif

gruplarda da trastuzumab kullaniminin 6nemini gosteren ¢alismalar mevcuttur.(50)
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Cesitli Japon ve Giiney Kore calismalari, adjuvan kemoterapi kullanimi ile genel
sagkalimin iyilestigini gostermistir. Adjuvan kemoterapi, S-1 (tegafur, gimeracil ve oteracil
kombinasyonu) ile tek ajan veya kapesitabin ve oksaliplatin veya S-1 ve doksetaksel
kombinasyon tedavisi kullanilarak floropirimidine dayalidir. Bu ¢alismalarda, adjuvan
kemoterapinin etkinligini kanitlayan hastalara D2 lenfadenektomi de yapilmistir. Buna
karsilik, Avrupa’da yapilan adjuvan kemoterapi ¢calismalar1 genel sagkalimi iyilestirmemistir,
ancak hastalara D2 lenfadenektomiyi her zaman icermeyen daha farkli cerrahi yontemler
uygulanmistir. Mide kanserinde adjuvan kemoterapiye yonelik genis ¢apli bir bireysel hasta
duzeyindeki meta-analiz, tim test edilen alt gruplarda cerrahiye kiyasla %6 mutlak fayda
saglayan 5-florourasil bazli kemoterapinin orta diizeyde etkili oldugunu gostermistir. Adjuvan
kemoterapi, neoadjuvan kemoterapiye gore daha az tolere edilebilir oldugundan, Dogu Asya
disinda, postoperatif tedavinin uygulanamayacagi durumlarda bile daha fazla hastanin

sistemik tedaviden faydalanabilmesi i¢in perioperatif bir yaklasim tercih edilir.(51)

Perioperatif veya adjuvan kemoterapiye postoperatif radyoterapi eklenmesi
giiniimiizdeki ¢aligmalar 1s181nda onerilmez. Randomize kontrollii ¢alismalar, D1 veya D2
lenfadenektomiden fazlasiyla yapilan gastrektomi sonrasi radyoterapi eklemenin genel
sagkalimi 1yilestirmedigini gostermistir. D1+ veya D2 lenfadenektomi yapilmayan veya R1
rezeksiyonu olan hastalar postoperatif radyokemoterapiden faydalanabilir. Baz1 ¢aligmalarda
da mide adenokarsinomu veya gastrodzofageal bileske adenokarsinomu niiksii yiiksek risk
altindaki tiim hastalar icin kiiratif rezeksiyon ge¢irmis olsalar bile postoperatif

kemoradyoterapi onerilir.(52)

Ileri evre mide kanseri olan hastalar, kemoterapiye ek olarak biitiinciil bir bakim
yaklagimindan fayda goriirler. Kilo kaybin1 en aza indirmek igin beslenme Onerileri
sunulmalidir; beslenme degisiklikleri veya takviyeler onerilebilir. Kanama yapan tiimorlerde
endoskopik koagiilasyon yapilmasi, traneksamik asit verilmesi, radyoterapi, embolizasyon
veya nadiren cerrahi girisim uygulamasi gerekebilir. REGATTA ¢alismasi, kemoterapiye ek
olarak palyatif gastrektominin sagkalimi iyilestirmedigini gostermistir.(53) Radyoterapi, agrili
metastazlar1 olan hastalarda agr1 palyasyonu agisindan veya disfajiyi hafifletmek i¢in faydal
olabilir. Endoskopik stent yerlestirme, proksimal mide kanseri olan hastalarda disfajiyi
hafifletebilir veya mide ¢ikisin1 tikayan hastalarda kusmay1 hafifletebilir. Palyatif bakim

hizmetlerine erken yonlendirme, semptom kontroliinii ve yasam kalitesini artirabilir.(54)
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4.4.4.4.2. Cerrahi Tedavi

Endoskopik rezeksiyon artik ¢ogu erken mide kanseri vakasi i¢in ilk basamak tedavi
olarak kabul edilmektedir ve lenf nodu metastazlar1 i¢in 6nemli risk faktorleri yoksa bu
durumda kesin tedavi olarak degerlendirilebilir. Lenf damar invazyonu varligi, lenf nodu
metastazlari i¢in en giiclii risk faktoriidiir. Diger risk faktorleri arasinda submukozal invazyon
(T1b), diisiik diferansiyasyon, iilserasyon ve biiyiik timoér boyutu bulunmaktadir.(55) iki
temel endoskopik rezeksiyon teknigi bulunmaktadir: endoskopik mukozal rezeksiyon (EMR)
ve endoskopik submukozal disseksiyon (ESD). EMR saglam ve teknik olarak tekrarlanabilir
bir yontem olup kisa bir 6grenme egrisine sahiptir, ESD ise teknik olarak daha zorlayici olup
dolayisiyla daha uzun bir 6grenme egrisine sahiptir ve bu siire zarfinda morbidite goriilebilir.
Bununla birlikte, ESD genellikle en-blok spesimenler, tam rezeksiyon oraninin daha yiiksek
olmasi ve daha az lokal niikslerin olmasiyla sonuglanir.(56) Asya ve Avrupa kilavuzlari,

erken mide kanseri i¢in endoskopik rezeksiyon yontemi olarak ESD'yi 6nermektedir.(57)

Klinik olarak evrelenmis T1 lenf nodu pozitif (N+) ve T2-T4a herhangi bir nodal
durumu ve uzak metastazi olmayan mide kanseri i¢in ana tedavi, yeterli lenf nodu diseksiyonu
ve kemoterapi ile cerrahi rezeksiyondur; bu kemoterapi cerrahi Oncesi ve sonrasinda
(perioperatif) veya sadece sonrasinda (adjuvan) uygulanabilir. Cerrahinin amaci, lokal olarak
radikal bir rezeksiyon elde etmektir (6rnegin, tiim rezeksiyon siirlarinin tiimoérden
arindirilmasi ve tiim ilgili bolgesel lenf nodlarinin ¢ikarilmasi). Kullanilan ana prosediirler
distal gastrektomi (midesinin distal Ucte birinin rezeksiyonu ve proksimal midesinin ince
bagirsaga anastomozu) veya total gastrektomi (6zofagusun ince bagirsaga anastomozu) ile
yapilir. Bu prosediirler, pilorun rezeksiyonunu igerir ve bu da hizli bolus gecisine ve

dolayistyla dumping sendromu ve kilo kayb1 gibi uzun vadeli sorunlara neden olabilir.(58)

Dumping sendromu ve kilo kaybi1 olmaksizin kabul edilebilir onkolojik sonuclarla
birlikte daha az dumping belirtileri ve kilo kaybi ile iligkilendirilen pilor fonksiyonunu
koruyan prosediirler, 6rnegin pilor koruyucu gastrektomi veya ¢ift yola rekonstriiksiyonlu
proksimal gastrektomi de uygun vakalarda yapilabilir. Hepatik ve pilorik vagus sinirinin

dallarin1 ve pilorik fonksiyonu korumak i¢in infrapilorik arteri korumaya 6zen gosterilmelidir.

(59)

Lenf nodu diseksiyonunun optimal genisligi gecmis on yillarda detayli bir sekilde
tartigtlmistir.  Japon verileri, her bir primer tumor lokasyonundan lenf nodu metastaz

thtimalini belirli lenf nodu istasyonlarina haritalandirmig ve bu durum, belirli lenf nodu
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disseksiyon seviyelerinin tanimlanmasina yol agmistir. D1 disseksiyonu, sadece en yiiksek
riskli lenf nodlarini temizlemeyi amaglar ve bu nedenle tiim perigastrik ve sol mide arteri lenf
nodlar1 c¢ikarilir. D2 disseksiyonda ise, tiim D1 lenf nodlar1 ve common hepatik, proper
hepatik ve splenik arter boyunca lenf nodlari, splenik hilar nodlar ve ¢6lyak aks boyunca
olanlar hari¢ olmak tizere ¢ikarilir. Ek olarak, D3 disseksiyonu tanimlanmis olup, bu, tiim D2
lenf nodu istasyonlarini, tanimlanmis abdominal paraaortik ve hepatoduodenal lenf nodlarini

icerir.(57)

Stagon. 1 Rightparacardial LN
Staton. 2 Leftparacardial LN
Staton. 3 LN along the lesser curvature
Station.4sa LN along the shortgastric vessels
Station 4sb LN along the left gastroepiploic vessels
Station 4d LN along the right gastroepiploi vessels
Stanon.5 Swrapyloric LN
Station 6 InfrapyloricLN
Station. 7 LN along the leftgastric artery
Staton 8a LN along the common hepatic artery
) (A 08 growp)
Station.8p LN along the common hepatc artery
(Posterior group)
Station. 9 LN around the celiac artery
Staton. 10 LN at the splenic halum
Stanonilp LN along theproximal splerscartery
Stanon 11d LN alongthe distal splenic artery
Station. 12a LN inthe hepatoduodenal ligament
(along the hepatic artery)
Staoon. 120 LN inthe 1
(along the bile duct)
Station. 12p LN inthe hepatoduodenal ligamert
(behind the portal vein)
Staton. 13 LN on the posterior surfaceof the pancreatc head
Station. 14v LN along the superior mesergencvein
Station. 14a LN along the superior mesenteric artery
Stagon.15 LN along the middle colic vessels
Station. 16al LN inthe aortic hiatus
Station. 16a2 LN around the abdominal aorta
(from the ypper marginof the celiac trunk
to the lower marginof the left renal vein)
Station16b1 LN around the abdominal aorta
(from the lower marginof the left renal vein
to the upper marginof the inferor mesergencartery)
Station 1662 LN around the abdominal aorta

Sekil 8: Lenf nodu istasyonlari

Wu, W., Dong, P., Wu, X. et al. Three-step method for systematic lymphadenectomy in gastric cancer surgery
using the ‘curettage and aspiration dissection technique’ with Peng’s multifunctional operative dissector. World

J Surg Onc 12, 322 (2014).

Onceki yayinlarda, bu hastalarda distal pankreatektomi ve splenektominin dnerildigi
goriilmiistiir; ancak son calismalar, bu prosediirlerin gereksiz morbiditeye neden oldugunu
gostermektedir, bu nedenle sadece invazyon durumlarinda bu prosediirlerin tecriibeli cerrahlar
tarafindan gergeklestirilmesi Onerilir. Ayrica, yapilan c¢aligmalar, D2 ve D3 disseksiyonu
arasinda sagkalim acisindan 6nemli bir fark olmadigimi gdstermektedir; ancak onkolojik
cerrahi sirasinda D2 diseksiyonunun uzun vadeli sagkalim iizerinde olumlu etkisi oldugu

gbzlemlenmistir.(60)
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Tablo 4: Japon Mide Kanseri Siniflamas1 mide kanseri lenf nodu istasyonlari

Lenf nodu istasyonu Yerlesim yeri

1 Kardia sag tarafi

2 Kardia sol tarafi

3 Mide kuguk kurvaturu

4sa Kisa gastrik damarlar

4sb Sol gastroepiploik damarlar

4d Sag gastroepiploik damarlar
Suprapilorik
Infrapilorik
Sol gastrik arter

8a Ana hepatik arter anterostperior

8p Ana hepatik arter posterior

9 Colyak arter

10 Dalak hilusu

11p Proksimal splenik arter

11d Distal splenik arter

12a Hepatik arter boyunca uzanan hepatoduodenal grup

12b Koledok boyunca uzanan hepatoduodenal grup

12p Portal ven posteriorunda bulunan hepatoduodenal grup

13 Pankreas baginin posterioru

14v Slperior mezenterik ven

l4a Slperior mezenterik arter

15 Orta kolik arter

16al Aortik hiatus

16a2 Colyak trunkustan sol renal artere uzanan abdominal aort
grubu

16b1 Sol renal venden inferior mezenterk artere dogru uzanan
abdominal aort grubu

16b2 Inferior mezenterik arterden aortik bifurkasyona uzanim
goOsteren abdominal aorta grubu

17 Pankreas bas1 anterioru

18 Pankreas alt sinir1

19 Infradiafragmatik

20 Diafragma 0zofageal hiatusu

110 Toraks alt seviyesindeki paradzofageal lenf nodlar

111 Supradiafragmatik

112 Mediasten posterioru

Laparoskopik gastrektomi, geleneksel acik gastrektomiye bir alternatif olarak ortaya
cikmigtir. Dogu Asya'daki erken evre mide kanseri vakalarinda yapilan arastirmalar,

laparoskopik distal gastrektominin genel yasam siiresi tlizerindeki etkisinin agik distal
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gastrektomiye gore daha az olmadigini ve ayn1 zamanda agik yonteme kiyasla daha diisiik
yara komplikasyon oranlarina sahip oldugunu belirtmistir. (61) T2-T4a mide kanseri
vakalarinda, Kore'deki KLASS-02 aragtirmasinin paylasilan kisa donem sonuglarina gore,
laparoskopik distal gastrektomi, agik distal gastrektomiye kiyasla daha az morbidite, daha az
postoperatif agr1 ve daha kisa hastanede kalis siireleri saglamistir. Sagkalim oranlarina iliskin
olarak, KLASS-02, Avrupanin STOMACH ve LOGICA c¢alismalarindan elde edilen ilk
sonuglar, laparoskopik yoOntemin sagkalim agisindan daha az etkili olmadigini ortaya
koymustur. Laparoskopik gastrektomi, iic boyutlu yiiksek ¢oziiniirliikkli goriintileme ve
gelismis becerilerle yapilan robotik gastrektomi ile giderek daha fazla popllerlik
kazanmaktadir; yine de bugiine kadar elde edilen sonuglar, geleneksel laparoskopik

gastrektomiyle onemli bir farklilik géstermemistir. (62, 63, 64)

4.5. Sarkopeni

Sarkopeni, ilerleyici kas kiitlesi ve kas giicii kaybmin neden oldugu bir klinik
sendromdur ve fiziksel yetersizlikler, yasam kalitesinde bozulmalar ve 6liim gibi sonuglar
dogurabilir. Genellikle ileri yasta kas dokusunun yag ve bag dokusu ile yer degistirmesi
sonucunda ortaya ¢iksa da, malnutrisyon, immobilizasyon, akut veya kronik hastaliklar gibi

durumlarda da gorulebilir.

Sarkopeni ile birgok benign veya malign hastalik arasindaki karsilikli nedensel iligki
bircok calismada gosterilmistir. Farkli gruplarin farkli tanimlamalar1 olmasina ragmen,
Avrupa Yash Kisilerde Sarkopeni Calisma Grubu'nun 2010'da yayinladigi konsensiis
raporundaki tanim en yaygin ve etkili olanidir. Bu tanima gore, sarkopeni tanisi koymak i¢in
diisiik kas kiitlesinin yam1 sira kas giicii veya fiziksel performans gibi fonksiyonel
degerlendirmelerin en az birinde normal degerlerin altinda olmas1 gerekmektedir. Bu nedenle,
sarkopeni tanisin1 dogrulamak i¢in bu {i¢ parametrenin de objektif olarak degerlendirilmesi

gerekmektedir.(7)

Avrupa Yash Kisilerde Sarkopeni Calisma Grubu, 2018'de ikinci kez bir araya
gelmistir. Bu toplantida, sarkopeni tani kriterlerinde kas Kitlesi yerine kas giicunin daha
onemli oldugu vurgulanmis ve sarkopeni tanist konulurken kas giiciiniin esas alinmasinin

daha dogru sonuglar verdigi belirtilmistir.(65)

Son donemde sarkopeni ile kanser arasindaki iligki tiizerine bir¢cok calisma

yapilmaktadir. Kolorektal kanser, pankreas kanseri, mesane kanseri gibi cesitli kanser
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tiirlerinde sarkopeninin cerrahi tedavi sonrast hem erken dénem hem de uzun donem sagkalim
tizerinde etkili oldugu gosterilmistir. Japonya'dan yapilan bir g¢alismada, 6zofajektomi
uygulanan hastalarda sarkopeni bulunan grupta pulmoner komplikasyonlarin daha yiiksek
oldugu bulunmustur.(8) Bat1 kaynakli ¢alismalardan birinde sarkopeninin ne erken dénemde
ne de sagkalim sonuglarinda olumsuz etkisinin olmadigi, baska bir ¢alismada ise sarkopeninin
erken donemde etkisinin olmadig1 ancak uzun dénem sagkalim i¢in bagimsiz bir belirleyici

oldugu gosterilmistir.(66)

Timdr hiicrelerinin biiylimesine tepki olarak bagisiklik sistemi tarafindan salgilanan
yangiya yol acan sitokinler (6rnegin, tiimor nekroz faktori-alfa (TNF-a), interlokin (IL)-1, IL-
6, interferon-gama (IFN-y)) ve tiimér hiicrelerince iiretilen lipid pargalayici faktér (LMF) ile
protein yikimmi tesvik eden faktdr (PIF), kanser kaynakli zayiflama sendromu olan
kaseksinin temel aktorleridir. Bu bilesenler, katabolizmanin artis1 ve beslenme yetersizliginin
olusumunda birlikte etkilesim i¢indedirler. Sitokinlerin temel 1ii¢ etkisi; besin
metabolizmasmin  degistirilmesi, istahin azaltilmast ve akut faz reaksiyonunun
tetiklenmesidir. Akut faz reaksiyonunun baslamasi ile kas dokusundan aminoasitlerin
karacigere tasinmasi, hem glukoneogenez hem de akut faz proteinlerinin iiretimi igin
gereklidir. Bu siirecin hizlanmasi, glikoz intoleransi ve insiilin direncinin ortaya ¢ikmasina
neden olur. Kanser kaynakli zayiflamada, insiilin direnci sonucu artan insiilin seviyeleri, istahi
baskilayarak POMC hiicrelerini aktive eder. Insiilin direnci nedeniyle hiicrelerin glikoz alim1
zorlasir ve kas hiicrelerinde protein yikimi, yag hiicrelerinde lipoliz ve karaciger hiicrelerinde
glukoneogenez artar. Kas yikimi ve glukoneogenez igin gerekli enerji, yag dokusunun
parcalanmasindan saglanir. Ayrica, TNF-a, yag dokusu sentezini azaltirken lipolizi artirarak
yag yikimini hizlandirir. TNF-o ayn1 zamanda lipoprotein lipazi inhibe ederek yag asidi
olusumunu engeller, bu da yag asitlerinin oksidasyonunu ve depolanmasini engeller ve
hipertrigliseridemiye yol agar. IL-1 ve IL-6, protein yikimina neden olur ve albiimin sentezini
azaltir. Timor hiicrelerinden salgilanan LMF ve PIF, yag ve kas dokusunun yikiminm tesvik
eder ve vicutta negatif protein-enerji dengesi olusur. Sitokinlerin, istah merkezi olan
hipotalamusta reseptor direnci olugturmasiyla, negatif protein-enerji dengesi devam eder, kilo
kayb1 ve kas kayb1 (sarkopeni) artar. Sarkopeni, kas gii¢slizliigii ile karakterize bir yaslilik
sendromudur ve ileri yas ile kronik inflamasyon ile iliskilidir. Primer sarkopeni, yaslanma
sonucu ortaya ¢ikar ve 65-70 yas araliginda ciddi kas kayb1 siklig1 %13-24, 80 yas iistiinde ise
%350 civarindadir. Sekonder sarkopeni, organ yetmezligi veya kanser gibi hastaliklarin neden
oldugu kronik inflamasyonun bir sonucu olarak ortaya ¢ikar. Hastalarda kaslarda giigsiizliik,

kas miktarinda azalma ve diisiik fiziksel performans goriiliir. Primer sarkopeninin nedenleri
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arasinda fiziksel aktivitede azalma, yetersiz beslenme ve yaslanma ile iligkili anabolik
etmenlerin azalmasi yer alir. Sekonder sarkopeni, altta yatan hastaliga bagli olarak salinan
proinflamatuvar sitokinlerle iliskilidir. Kaseksi mekanizmasinda oldugu gibi, sitokinler
protein sentezini azaltirken, protein yikimini artirir. Yash kanser hastalarinda sarkopeni
siddeti, yaslanma ile iligkili etmenler nedeniyle daha fazladir. Obez hastalarda sarkopeni, kotii
bir prognoz ile iligkilidir. Obez kanser hastalarinda yiiksek beden Kitle indeksi saptansa da,
yag kayb1 olmaksizin protein yikimi olabileceginden, bilgisayarli tomografi kesitlerinden kas

hacminin degisimine bakilarak sarkopeni varlig arastirtlmalidir.
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5. GEREC VE YONTEM

Calisma, Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Cerrahi Onkoloji Bilim Dali’nda mide
kanseri sebebi ile neoadjuvan tedavi sonrasinda total gastrektomi yapilan hastalarla yapilmis

olup tiim hasta verileri Baghekimlik izni ile retrospektif olarak incelenerek yapilmistir.

Calisma 6ncesi Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Insan Arastirmalar1 Etik Kurulu’ndan
19.09.2023 tarihli, 2023000527-1basvuru numarali ¢alisma olarak AUTFKAEK no: 2023/527
etik kurul onay1 alind1. Etik kurul onay1 sonras1 Ocak 2008-Nisan 2020 tarihleri arasinda mide
kanseri sebebi ile total gastrektomi yapilan hastalarm bilgileri Ankara Universitesi Bilgi Islem

Daire Baskanligi’na yazilan {ist yazi sonrasi temin edildi.

Calismaya mide kanseri tanisi alan, neoadjuvan tedavi alan, 18 yasindan biiyiik,
klinigimiz Cerrahi Onkoloji Bilim Dali’nda opere edilmis hastalar dahil edildi. Calismaya
primer mide kanseri nedeniyle tedavi almayan, neoadjuvan tedavi almayan, radikal
gastrektomi uygulanmayan hastalar dahil edilmemistir. Bu kriterler uygulandiktan sonra

calismaya 74 hasta dahil edildi.

Hasta verileri, hastane bilgi yonetim sisteminden ve hasta dosyalarindan retrospektif
olarak incelenmigtir. Biitlin veriler Microsoft Excel dosyasi iizerinde veri takip formu
olusturularak toplanmistir. Olusturulan veri takip formunda yas, cinsiyet, operasyon tarihi,
hastanin hastanede ameliyat sonrasi toplam yatis siiresi, yogun bakimda kaldigi siire, 30 giin
icinde meydana gelen komplikasyon durumu, yeniden basvuru durumu, yeniden operasyon
durumu, toplam sagkalim siiresi, hastaliksiz sagkalim siiresi, sarkopeni durumu, disseke
edilen toplam lenf nodu sayisi, disseke edilen metastatik lenf nodu sayisi, intraoperatif
komplikasyon durumu ve 6liim durumu sorgulanmistir. Toplanan veriler gruplar arasinda

istatistiksel yontemler kullanilarak karsilastirilmistir.

Sarkopeni degerlendirmesi i¢in, skorlama yontemi kullanilarak psoas kasi hacmi
tizerinden hesaplama yapildi. L3 omurlari, aksiyal kesitte belirlendi ve sag ve sol psoas kasi
alanlar1 santimetre kare olarak (cm2) omurun iist kenarindan serbest el yontemiyle ¢izim
yaparak Ol¢uldii. Bu yontemlerden ilki, total psoas indeksi (TPI) olarak adlandirilmaktadir.
Toplam psoas alani, hesaplama icinde total viicut kas kitlesinin bir temsili olarak
kullanilabilir. Sag psoas alani ve sol psoas alaninin toplamiyla elde edilen TPA degerleri,

hastanin boyunun karesine (m2) boliindii ve hastalara goére normalize edildi ve TPI elde
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edildi. Diger bir yontem, Hounsfield birimi ortalamasi hesaplamasidir (HUAC). Bu yontem
ayni zamanda alanlarin Hounsfield birimi (HU) degerlerini ve kas yogunlugunu 6l¢er ve kasin
kalitesi hakkinda fikir verir. Bu deger, daha fazla yag dokusuna sahip kaslarda disiiktiir, HU
degerleri ise daha zengin olan psoas kaslarinda daha yiiksektir. Hesaplama i¢in [(Sag psoas
ortalama HU * Sag psoas alan1)/TPA] + [(Sol psoas ortalama HU * Sol psoas alan1)/TPA]/2
formiilii kullanilir. Her iki cinsiyet i¢in, hesaplanan TPI ve HUAC degerlerinin son dortte
birinde olan hastalar sarkopenik olarak kabul edildi. TPl veya HUAC'de sarkopenik kabul
edilen hastalar, toplamda sarkopenik olarak kabul edildi.

Sekil 9: Psoas kasi alan olglimii

5.1. istatistiksel Yontem

Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Genel Cerrahi Anabilim Dalinda kayitli mide kanseri
tanil1 ve neoadjuvan kemoterapi almis hastalarda operasyon sonrasi hastanede yatis siiresi
bakimindan sarkopenisi olan ve sarkopenisi olmayan hastalar arasindaki 0,8 (Cohen-d)
blytikliigiindeki etkiyi 0,05 anlamlilik diizeyinde 0,85 gii¢ ile saptamak icin ¢alismaya dahil
edilmesi gereken kisi sayis1 sarkopenisi olan 44, sarkopenisi olmayan 22 olmak iizere toplam
minimum 66°dir. Orneklem biiyiikliigii hesabi G*Power (versiyon 3.1.9.2) hesabir Bagimsiz

iki Orneklem T Testi ile gergeklestirilmistir.

Kategorik verilerin tanimlayici istatistikleri say1 ve yiizde (%) olarak sunuldu. Siirekli

degiskenlerin tanimlayici istatistikleri, veri dagilimina bagl olarak ortalama + standart sapma
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ve medyan + IQR kullanilarak raporlandi. Tanimlayici istatistikler; nicel degiskenler igin
normal dagilima uygunluk durumuna goére ortalama + standart sapma veya ortanca
(minimum-maksimum), nitel degiskenler i¢in ise frekans (ylizde) olarak sunuldu. Hasta
grubunda demografik parametreler ve nicel degiskenlerin degerlendirilmesi i¢in normal
dagilim varsayimima bagli olarak Mann Whitney U Testi kullanildi. Nitel degiskenlerin
degerlendirilmesi ise Pearson Ki-Kare Testi ve Fisher’s Exact Testi ile yapildi. Ortalama
sagkalim siiresinin hesaplanmasinda ise Kaplan-Meier Analizi kullanildi. Istatistiksel
anlamlilik diizeyi 0,05 olarak kabul edilip analizlerin gerceklestirilmesinde Statistical Package

for Social Sciences (SPSS, Versiyon 15.0, Chicago, IL.) kullanildi.

33



6. BULGULAR

Tablo 5: Sarkopenisi olan ve olmayan hastalarin yas, ameliyat sonrasi toplam yatis, yogun
bakim yatisi, toplam ve hastaliksiz sagkalim, disseke edilen toplam ve metastatik
lenf nodu sayilari, komplikasyon gelisimi ve 30 giin i¢cinde yeniden bagvuru,
operasyon durumlarinin, intraoperatif komplikasyon durumunun karsilastiriimasi

Olgut Genel Bilgi Sarkopeni Var Sarkopeni Yok
Hasta Sayis1 74 50 (%67,6) 24 (%32,4)
Cinsiyet Dagilimi Erkek: 46 (%62), Kadin: 28 (%38) | - -
Ortalama Yas (y1l) 58,96 + 10,169 59,94 + 10,4 56,92 + 9,427

11,4 + 4,607

Ortalama Hastanede (Median: 10,5 9+2,978
Yatis Siiresi (giin) 10,62 + 4,28 gun) (Median: 8 gun)
Ortalama Yogun 1,52 +0,707 1,38 £ 0,924
Bakim Siiresi (giin) 1,47 £0,78 (Median: 1 gun) (Median: 1 gun)
Ortalama Sagkalim 42,18 + 38,27 58,29 + 38,459
Sdresi (ay) 47,41 + 38,82 (Median: 34 ay) (Median: 25 ay) (Median: 46,5 ay)
Ortalama Hastahksiz 40,02 + 39,262 51,83 + 39,647
Sagkalm Siiresi (ay) | 43,85 + 39,50 (Median: 25 ay) (Median: 20,5 ay) | (Median: 39,5 ay)
Disseke Edilen Lenf 22,52 + 9,859 23 £ 8,683
Nodu Sayisi 22,68 £ 9,436 (Median: 22) (Median: 22) (Median: 22,5)
Metastatik Lenf Nodu 6,08 £ 7,788 6,25 + 7,146
Sayisi 6,14 + 7,537 (Median: 3) (Median: 3) (Median: 2,5)

Komplikasyon

9,5 (7 hastada komplikasyon: 2
kanama, 3 6zofagojejnustomi

Gelisimi (%) kagagi, 2 duodenum kagag) 12 (6 hastada) 4,2 (1 hastada)
4,1 (3 hastada yeniden basvuru ve
30 Giin icinde operasyon: 2 kanama, 1 distal

Yeniden Basvuru (%)

cerrahi sinir pozitifligi)

6 (3 hastada)

8,1 (6 hastada: 2 transvers kolon

intraoperatif rezeksiyonu, 3 splenektomi, 1

Komplikasyon (%) renal arter onarimi) 8,1 (3 hastada) 8,1 (3 hastada)
Istatistiksel

Anlamlilik Hastanede Yatis | Diger 6l¢iitlerde
(p-degerleri) - Siresi: p=0,015 anlamli fark yok

(Calismada toplam 74 hasta verisi incelendi. Hastalarin 46’s1(%62) erkek, 28’1(%37)

kadindi. Tiim hastalarin yas ortalamasi 58,96 + 10,169 idi. Hastalarin ameliyat sonrasi toplam

yatis siiresi giin olarak ortalama 10,62 + 4,28 olarak goriildii. Hastalarin ameliyat sonrasi

yogun bakimda kaldigi giin sayis1 ortalama 1,47 + 0,78 olarak goriildii.

Tum hastalarin

7’sinde(%9,5) komplikasyon gelisti, 2 hastada kanama, 3 hastada 6zofagojejnustomi kagagi, 2

hastada duodenum giidiigiinden kagak goriildii. Hastalarin 3’l (%4,1), taburculuk sonrasi 30
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giin i¢cinde yeniden basvurdu ve yeniden opere edildi, bunlarin ikisi kanama nedeniyle biri
distal cerrahi sinir pozitifligi nedeniyle idi. Caligmadaki hastalarin 6’s1(%8,1) intraoperatif
komplikasyon yasadi, bunlarin 2’sinde transvers kolon segmenter rezeksiyonu yapildi, 3
hastada splenektomi yapildi ve 1 hastada renal arter onarimi yapildi. Ameliyatta ortalama
22,68 + 9,436(median 22 tane) lenf nodu disseke edilirken, bunlarin ortalama 6,14 +
7,537’si(median 3 tane) metastatik olarak raporlandi. Calismadaki hastalarin toplam sagkalim
stresi ay olarak ortalama 47,41 + 38,82(median 34 ay) olarak goriiliirken, hastaliksiz
sagkalim siiresi ay olarak ortalama 43,85 + 39,50(median 25 ay) olarak goriildii. Hastalarin
50’s1(%67,6) sarkopenik, 24°1i(%32,4) normal kas kitlesine sahip olarak hesaplandi.

Hastanede Kalis SUreleri: Sarkopeni Durumuna Gore Kutu Grafigi
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Sekil 10: Sarkopenisi olan ve olmayan hastalarda hastanede toplam yatis siiresi
karsilagtirilmasi grafigi

Sarkopenisi olan hastalarin ortalama yas1 59,94 + 10,4 olarak, sarkopenisi olmayanlarin
ortalama yas1 56,92 + 9,427 olarak goriildii. Sarkopenisi olan hastalarda ameliyat sonrasi
ortalama hastanede kalis siiresi 11,4 + 4,607(median 10,5) giin olarak goriiliirken sarkopenisi
olmayanlarda ortalama 9 + 2,978(median 8) giin olarak izlendi. Sarkopenisi olan hastalarin
toplam sagkalim siiresi ortalama 42,18 + 38,27(median 25) ay, hastaliksiz sagkalim siireleri
ortalama 40,02 + 19,26(median 20,5) ay olarak goruliirken sarkopenisi olmayanlarda toplam
ortalama sagkalim siiresi 58,29 + 38,459 ay(median 46,5 ay), hastaliksiz sag kalim ortalama
51,83 +£39,647 ay(median 39,5 ay) olarak goruldu. Sarkopenisi olan hastalarda disseke edilen

lenf nodu sayisi1 ortalama 22,52 £9,859(median 22) tane bulunurken sarkopenisi olmayanlarda
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toplam say1 ortalama 23 + 8,683(median 22,50 tane) bulundu. Metastatik lenf nodu sayilarina
bakildiginda da sarkopenisi olanlarda ortalama 6,08 + 7,788 (median 3) tane, sarkopenisi

olmayanlarda ortalama 6,25 + 7,146(median 2,5) tane gorilda.

Sagkalim Sureleri: Sarkopeni Durumuna Gore
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Sekil 11: Sarkopenisi olan ve olmayan hastalarda hastanede toplam ve hastaliksiz sagkalim

grafigi
Lenf Nodu Sayilan: Sarkopeni Durumuna Gore
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Sekil 12: Sarkopenisi olan ve olmayan hastalardan ¢ikarilan toplam ve metastatik lenf nodu
sayilari
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Sarkopenisi olan hastalarin 6’sinda(%12), sarkopenisi olmayan hastalarin 1’inde(%4,2)
komplikasyon izlendi. Sarkopenisi olan 3 hastada(%6) 30 giin i¢cinde yeniden basvuru ve
yeniden operasyon olurken, sarkopenisi olmayan hastalarda 30 giin i¢cinde yeniden basvuru

olmadu. Intraoperatif komplikasyon ise iki grupta da esit izlendi.

(Calismada incelenen verilerde sadece hastalarin hastanede toplam yatis siiresi,
sarkopenisi olan hastalarda anlamli olarak daha uzun olarak goriildii(p=0,015). Yogun
bakimda toplam kalinan giin sayisi(p=0,116), hastaliksiz sag kalim siiresi(p=0,162),
hastalardan ¢ikarilan toplam(p=0,677) ve metastatik(p=0,93) lenf nodu sayisi1 verilerinde
anlamli fark izlenmedi. Toplam sagkalim siiresi(p=0,078) anlamli olarak farkli goriilmedi.
Sarkopenisi olan hastalarda ameliyat sonrasi(p=0,416) ve ameliyattaki(p=0,382)
komplikasyon goriilme durumlarinda, sarkopenisi olmayan hastalara gore anlamli olarak fark
izlenmedi. Yine hastalarin taburculuk sonrasi ilk 30 giin igerisinde yeniden basvuru(p=0,546)
ve yeniden operasyon gerekliligi(p=0,546) agisindan sarkopenisi olanlarda sarkopenisi

olmayanlara gére anlamli fark izlenmedi.

Toplam sagkalim siiresinin p=0,078 ¢ikmas: iizerine ortalama sagkalim siireleri Kaplan-
Meier Analizi yapilarak hesaplandi. Ortalama sagkalim siiresi ortanca: 34 ay %95 Cl:15.46-
52.54 olarak bulundu. Sarkopenisi olanlarda ortanca 25 ay, olmayanlarda 45 ay olarak

hesaplandi fakat istatistiksel olarak anlamli goriilmedi.
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Sekil 13: Kaplan meier ortalama sagkalim analizi grafigi
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6. TARTISMA

Sarkopeni, kanser hastalarinda azalmis viicut kitle endeksi ve kilo kaybi ile karakterize
olan kaseksiden farklilik gdsterir ve beslenme durumunun bir gostergesi olarak yorumlanir
(67). Sarkopeni, kas kiitlesinin kaybin1 gosterirken obez hastalarda da goriilebilir ¢cuinki kilo
kayb1 degil, kas kiitlesinin azalmasi anlamina gelir. Bu durum, obezite ile iligkili olmayan kas
kiitlesi kaybinin 6nemini vurgular. Sarkopeni, gastrointestinal sistem malignitelerinde oldugu
gibi birgok kanser tiiriinde yaygin olarak goriilebilir. Kanserli hastalarda sarkopeninin yaygin
olmasi, kanser tedavisinin ve hastaligin kendisinin metabolik etkileri ile iligkilidir. Bu nedenle
kanser hastalarinda sarkopeninin erken tanisi1 ve uygun tedavisi, hastalifin seyrini ve tedavi
yanitlarii iyilestirebilir.  Sarkopeni, mide kanserli hastalarda gastrektomi sonrasi kotii
prognozun temel nedenlerinden biri olarak 6ne cikmaktadir. Bu durumun altinda yatan
mekanizmalar arasinda, postoperatif komplikasyonlara bagli uzun siireli inflamasyonun kotii
prognozla iliskilendirildigini gosteren c¢alismalar bulunmaktadir. Ayrica bu duruma,
sarkopenik hastalarin mide kanseri tedavisine karsi toleransinin zayif olmasi ve bu hastalarda
sarkopeniden dolay1 daha diisiik oranda postoperatif adjuvan kemoterapi uygulanmas: gibi
faktorler de rol oynamaktadir. Bunun nedeni kemoterapi dozu belirlenmesi siirecinde viicut
ylizey alaninin hesaplamaya dahil edilmesidir. Bu durum sarkopenik hastalarda viicut
kompozisyonunun degismesiyle birlikte kemoterapotik ilaglarin da viicutta dolasimini
etkileyebilecegi gercegini yansitmaktadir. Son olarak, sarkopeninin adaptif ve dogal
bagisiklik sistemi iizerindeki olumsuz etkileri de dikkate alinmalidir; ¢ilinkii iskelet kas
kiitlesindeki azalmalar, miyokin ekspresyonundaki diisiis ve dogal oldiiriicii lenfositlerin
gelisiminin baskilanmasi gibi etkilerle kanser bagisikligint olumsuz yonde etkileyebilir. Bu
faktorlerin kombinasyonu, sarkopeninin ameliyat sonrasi kisa ve uzun dénemdeki ve prognoz

tizerindeki olumsuz etkisini agiklayabilir. (68-73)

Mide kanseri nedeniyle neoadjuvan tedavi almis olan hastalarda sarkopeni durumunun,
ameliyat sonrasi kisa donem ve onkolojik sonuglara etkisinin karsilastirildigr bu ¢alisma,
sarkopeni durumunun ameliyat sonrasi hastanede kalis siiresini anlamli olarak uzattigi; bunun
disinda toplam ve hastaliksiz sagkalima, komplikasyonlara, yeniden yatis ve yeniden
operasyon ihtiyacina, disseke edilen lenf nodu sayisina ve intraoperatif komplikasyonlara

etkisi olmadigini gosterdi.

Calismaya dahil edilen hastalarda sarkopeni orani %67,6 olarak goriildii. Diger

aragtirmalar incelendiginde, sarkopeni oranlarinda belirgin farkliliklar oldugu goriilmektedir.

39



Ornegin, Tegel'in ¢alismasinda sarkopenik hasta oran1 %57,7 iken, Zhuang'in ¢alismasinda bu
oran %14,8 olarak belirlenmistir. Fukuda’nin ¢alismasinda sarkopenik hasta oranmi yaklasik
%21 olarak belirlenmistir. Bu durum, ¢aligmalar arasindaki oransal farkliliklara bir 6rnektir.
Sarkopeni oranlarindaki bu biiylik farkliliklar sadece ¢aligmalara katilan hastalarin
demografik 0Ozellikleriyle aciklanamaz. Bu oranlardaki farklilik, sarkopeni tanisinda
kullanilan farkli tam kriterlerinden kaynaklanabilir. Ornegin, Lou'nun c¢alismast EWGSOP
2018 kriterlerine gore yapilmis ve kas giicii 6l¢iimlerinde erkekler i¢in <26 kg, kadinlar i¢in
<18 kg sinir degerlerini kullanmistir. Diger yandan, Fukuda'nin ¢alismasinda EWGSOP 2010
kriterleri esas alinmis ve kas giiciinde erkekler i¢cin <30 kg, kadinlar i¢in <20 kg sinir degerleri
kullanilmistir. Kas kiitlesi 6l¢tiimiinde de farkli sinir degerler kullanildigi gozlemlenmistir.
Ornegin, Tegel'in calismasinda kadmlar icin 41 cm?m?, erkekler icin ise viicut kitle
indeksinin 25'ten biiyiikk olup olmamasina gore 53 cm?*m? ve 43 cm?m? smir degerleri
alimmistir. Buna karsilik, Wang'in ¢alismasinda kadinlar i¢in 29 cm?/m?, erkekler igin ise 36
cm?m? smir degerleri belirlenmistir. Bu farkliliklar, sarkopenik hasta oranlarindaki
farkliliklarin nedenlerinden biri olabilir. (68, 69, 73) Calismamizda inceleme retrospektif

gerceklestiginden kas giicline bakilamamustir.

Mide kanseri ve sarkopeni durumunun ameliyat sonrasi sonuglarinin degerlendirildigi
caligmalarda, sarkopeninin, ameliyat sonrasi takiplerde mortalite, komplikasyon oran1 ve yatis
siiresini ne yonde etkiledigi konusunda cesitli ihtilaflar mevcuttur. Tegel ve arkadaslarinin
152 hastada yaptig1 calismada, sarkopenisi olan hastalarda mide kanseri nedeniyle yapilan
total gastrektomi sonrasi hasta takiplerinde, sarkopeni durumunun hastalarin hastanede toplam
kalig siiresini, mortalite durumunu ve komplikasyon oranini degistirmedigi goriilmiistiir.
Sarkopenik olmayan ve sarkopenik hastalarda hastane i¢i 6lim (%5,3 vs. %9,7), ciddi advers
olaylar (%31,6 vs. %26,4), 6 aylik 6liim (%12,3 vs. %16,7) ve hastanede kalis siiresi (16,9 vs.
15,6 giin) agisindan benzer sonuglar bulunmustur. (68) Benzer sekilde Mirkin ve
arkadaglarinin yaptig1 calismada da ameliyat sonras1 komplikasyon ve hastanede kalis stiresi,
sarkopeniden etkilenmemistir. (72) Buna karsin Zhuang ve arkadaslarinin 937 hastalik genis
Asya calismasi tek basina sarkopeni varliginin komplikasyon gelisimi ve hastanede kalig
sliresini uzattigi, buna iligkin artmig maliyetlere sebep oldugu raporlanmigtir. Sarkopeni olan
hastalarda medyan postoperatif hastane kalis siiresi 11 giin iken, sarkopeni olmayan
hastalarda bu siire 10 giin olarak goriilmiis, istatistiksel olarak anlamli degerlendirilmistir.
Intraoperatif komplikasyonlarda iki grup arasinda fark goriilmemistir; fakat ameliyat sonrasi
komplikasyonlara bakildiginda sarkopeni olan hastalar, sarkopeni olmayanlara gore total

komplikasyonlar ve ciddi komplikasyonlar agisindan anlamli derecede daha yiiksek insidansa
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sahipti (%28,5’¢ karst %21,2, %10,3’e kars1 %3,8, sirasiyla). Cok degiskenli analiz,
sarkopeninin ciddi komplikasyonlar i¢in bagimsiz bir risk faktorii oldugunu gostermistir;
ancak total komplikasyonlar i¢in sarkopeni durumu bagimsiz bir risk faktorii degildir. (69)
Yine baska bir Asya caligmasinda Wang ve arkadaslar1 255 hastalik ¢alismalarinda sarkopeni
hastanede yatis siiresinin uzamasi, artmis komplikasyon ve artmis maliyet ile iliskili
goriilmiistiir. (70) Yamamoto ve arkadaslarinin yaptig1 calismada da ameliyat sonrasi Clavien
Dindo siniflamasima gore Illa ve iizeri komplikasyonlarin insidansi, sarkopenik hastalarda
sarkopenik olmayanlara gore onemli Olgiide daha yiiksekti (%31,6'ya karst %7,0). Bizim
calismamizda yalnizca hastanede toplam kalis siiresinin, sarkopeni nedeniyle uzadig; fakat
komplikasyon gelisimi ile iliskili olmadig1 goriildii. Calismamizda sarkopenisi olan hastalarda
%12, olmayan hastalarda %4,2 komplikasyon goriilmiistii. Diger arastirmalara gore, Zhou'nun
calismasinda sarkopenik hastalarin komplikasyon orami %49,3 iken, sarkopenik olmayan
hastalarda bu oran %?24,6 olarak tespit edilmistir. Sakurai'nin arastirmasinda ise komplikasyon
oran1 sarkopenik hastalarda 9%10,6 olarak rapor edilmistir. Huang'in c¢alismasinda ise
sarkopeni durumu presarkopenik, sarkopenik ve ciddi sarkopenik olarak incelenmis, cerrahi
komplikasyon gegiren hastalarin %14,5’inin ciddi sarkopenisi oldugu belirlenirken,
presarkopenik ve sarkopeniklerde anlamli fark goriilmemistir. Bu komplikasyon oranlari,
major kanser cerrahisi i¢in diisiik bir oran gibi goriinebilir; ancak Fukuda'nin ¢alismasinda
sarkopenik hastalarin komplikasyon orani %57,1 olarak bulunmustur.(74, 75). Hastalarin
ayrica yogun bakim kalis siirelerini degerlendiren bir g¢alisma mevcut degildir, bizim
calismamizda da sarkopenisi olan hastalarin olmayanlara gore yogun bakim yatig siiresinde

anlamli farklilik gériillmemistir.

Tegel ve arkadaslarimin ve Mirkin ve arkadaslarinin yaptigi c¢alismalarda hastaliksiz
sagkalim siiresi ve toplam sagkalim siiresinin sarkopeniden etkilenmedigi bulunmustur, bu
sonuclar bizim ¢alismamizla benzerlik gostermektedir (67, 70). Ancak, Zhuang ve
arkadaglarinin  ¢alismasinda Hastalar arasinda, sarkopenisi bulunanlar sarkopenisi
bulunmayanlara gore daha diisiik genel sag kalim oranina sahiptir. Sarkopenik bulunan
hastalar i¢in 1, 3 ve 5 yillik genel sag kalim oranlar1 sirasiyla %78.9, %53,8 ve %42,6 iken;
sarkopeni bulunmayanlar i¢in bu oranlar %91,4, %73,6 ve %69,4 olarak belirlenmistir.
Sarkopeni bulunan hastalar hastaliksiz sag kalim oranlar1 agisindan da sarkopeni
bulunmayanlara gore daha kotii sonuglar gostermistir. Sarkopenik hastalar i¢in 1, 3 ve 5 yillik
hastaliksiz sag kalim oranlari sirasiyla %74,7, %54,7 ve %47,2 iken; sarkopenisi
bulunmayanlar igin bu oranlar %88,8, %73,5 ve %69,7'dir. Subgrup incelemelerde TNM

evresi 1 olan hastalar i¢in sarkopenik ve sarkopeni bulunmayan gruplar arasinda genel sag
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kalim ve hastaliksiz sag kalim agisindan anlamli bir fark saptanmamaistir; ancak evre 2 ve evre
3 hastalarda toplam ve hastaliksiz sagkalim anlamli derecede daha diisiik bulunmustur. (69).
Bu, sarkopeninin etkilerinin hastalik evresine bagli olabilecegini diislindiirmektedir.
Yamamoto ve arkadaglarmin yaptig1 ¢alismada sarkopenik hastalarda hem toplam sagkalim
hem de hastaliksiz sagkalim anlamli olarak daha koti gorilmistir.(71) Sakurai ve
arkadaslarinin gergeklestirdigi 569 hastalik retrospektif c¢alismada, sarkopenik hastalar
sarkopeni bulunmayan hastalara gore genel sag kalim agisindan uzun dénem sonuglar1 anlaml
Olciide daha kotii goriilmistiir. Sarkopeni bulunan ve bulunmayan hastalar igin, hastalik
evrelerine gore 5 yillik sagkalim oranlar sirasiyla evre 1 icin %72,7'ye karsilik %83,7; evre 2
icin %57,8'e karsilik %71,9; evre 3 i¢in %44,4'e karsilik %54,8; ve evre IV icin %4,7'ye
karsilik %17,0 olarak goriilmiistiir. Evre 1 hastalig1 i¢in sarkopeni gosteren hastalarin 5 yillik
sagkalim orani, sarkopeni gostermeyenlere gére anlamli bir farklilik géstermistir. Ancak, evre
2, 3 ve 4 igin sarkopeni durumu olan ve olmayan hastalarin 5 yillik sagkalim oranlar1 arasinda
anlaml1 bir fark bulunmamistir. Ote yandan, hastaliksiz sag kalim oranlari, evre ne olursa

olsun gruplar arasinda anlamli bir fark géstermemistir. (74)

Mirkin ve arkadaslarinin ¢alismasinda, disseke edilen toplam ve metastatik lenf nodu
sayisinin  sarkopeni durumundan etkilenmedigi goézlemlenmistir. Hastalardan ¢ikarilan
ortalama lenf nodu sayis1 24, medyan1 22 ve aralig1 445 idi. Pozitif lenf nodu ortalamasi 5.4,
medyan1 1 ve araligt 0-33 idi. Bu bulgu, bizim ¢alismamizla benzerlik gostermektedir.
Sarkopeni durumunun, lenf nodu sayisi iizerindeki etkisinin olmamasi, cerrahi sonrast lenf
nodu diseksiyonunun sarkopenik hastalarda ayni sekilde ger¢eklestigini ve lenf nodu sayisini

veya cerrahi teknigi etkilemedigini diisiindiirebilir. (72).

EWGSOP(Avrupa Yash Kisilerde Sarkopeni Calisma Grubu) sarkopeni tanisi koymak
icin diisiik kas kiitlesinin yanmi1 sira kas giicii veya fiziksel performans gibi fonksiyonel
degerlendirmelerin en az birinde normal degerlerin altinda olmasi gerekmektedir. Bu nedenle,
sarkopeni tanisin1 dogrulamak i¢in bu ii¢ parametrenin de objektif olarak degerlendirilmesi
gerekmektedir.(7) Calismamizda degerlendirme retrospektif olarak yapildigi i¢in sadece kas
kiitlesi degerlendirilmistir ve bu ¢alismanin kisitlamasidir. Calismanin bir diger kisitlamasi ise

tek merkezli yapilmis olmasi ve kii¢lik 6rneklem biiytikliigii olmasidir.
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7. SONUCLAR

Mide kanseri, zaman ic¢inde insidansinda azalma goriilse de, hala en yiiksek mortalite
oranina sahip kanserler arasinda yerini korumaktadir. Ozellikle lokal ileri evre mide
kanserlerinin tedavisinde neoadjuvan tedavilerin toplam sagkalimi uzattigt ve kiratif
rezeksiyonlarin arttirdigi goriilmistiir. Sarkopeni, kas kiitlesinde ve giiciinde ilerleyici bir
kayba yol agan bir klinik durumdur. Bu durum, fiziksel zayiflik, yasam kalitesinde diisiis ve
hatta o0liim gibi istenmeyen sonuglara neden olabilir. Calismada neoadjuvan tedavi almis
hastalarda yapilan gastrektomide, sarkopeni varliginin hastanede toplam yatis siiresini anlaml
olarak uzattigi; fakat yogun bakim yatis siiresini, hastaliksiz ve toplam sagkalim siiresini,
ameliyat esnasinda ve ameliyat sirasinda olusabilecek komplikasyonlari, hastadan ¢ikarilan
toplam ve metastatik lenf nodu sayisini, taburculuk sonrasi 30 giin i¢inde yeniden yatisi,
komplikasyon gelisimini, yeniden operasyon ihtiyacint anlamli olarak etkilemedigi izlendi.
Bu sonuca gore sarkopeni durumu, hastalarin ameliyat oncesi hazirlik doneminde goz 6niinde

bulundurulmasi ve miidahil olunmas1 gereken bir parametredir.
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