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1. GİRİŞ VE AMAÇ 

 

Mide kanseri Avrupa’da kadınlarda ve erkeklerde görülme sıklığı 

açısından 6. sırada ve mortalite açısından 4. sırada yer almaktadır (1). Erkeklerde 

akciğer, prostat, kolorektal ve mesane kanserinden sonra, kadınlarda ise meme, 

kolorektal, akciğer ve endometrium kanserlerinden sonra gelmektedir. Avrupa’da 

her yıl 192 bin yeni olgu beklenmektedir. Bu sayı tüm kanserler içinde yaklaşık 

%23’luk bir oranı temsil etmektedir. Ülkemizde ise erkeklerde her yıl 100 binde 

9.6, kadınlarda ise 5.7 olgunun mide kanseri olması beklenmektedir. Bu anlamda 

her yıl 10 bin civarın da yeni olgunun görülmesi beklenmektedir (2). Mide 

kanseri, kansere bağlı ölümlerde ülkemizde erkeklerde 3. kadınlarda ise 2. sırada 

yer almaktadır (2). Tüm bu verilerden sonra mide kanseri hala önemli bir halk 

sağlığı sorunudur. 

Mide kanseri erken evrede %80’den fazla oranda asemptomatiktir, bu 

nedenle tanısı gecikir (3). Semptomatik hastalarda en sık görülen şikayetler 

epigastrik ağrı, bulantı, kusma ve halsizliktir. Erken evre mide kanserleri 

genellikle tarama programlarında ya da mide şikayeti sonucu yapılan endoskopik 

incelemeler neticesinde saptanmaktadır (3). Erken evre mide kanseri halen tüm 

olguların %15-57 oranını kapsamaktadır. 

Mide kanseri tanısında tercih edilen en seçkin yöntem endoskopidir. 

Görülen lezyondan şüphelenilse de kesin tanı için patolojik incelemeler gereklidir. 

Özafagogastro-duedonoskopi endoskopik biyopsi ile kombine edildiğinde 

sensitivite ve spesifitesi yüksek olmaktadır (3). 
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 Son on yıldır mide kanserinin erken tanısı için pek çok tümör belirleyici 

çalışılsa da sonuçlar başarılı değildir. Tümör antijenleri olan CEA, CA19-9, CA 

72-4 ve CA 50 tanısal amaçla başarılı bulunmamıştır. CEA ve CA 19 -9’un 

olguların ancak %30-40’ın da yüksek bulunması bunun göstergesidir (1). 

 Trombosit volum belirteçlerini mean platelet volüm (MPV), platelet 

distribution width(PDW) kapsamaktadır. Trombosit boyutu bu parametreler ile 

değerlendirilmekte ve boyut ile aktivite korelasyon göstermektedir (4). Özellikle 

kardiyovaskuler olaylarda ve inme de yapılan araştırmalar MPV düzeyi arttıkça 

MI da mortalitenin arttığını ve inmede ise bağımsız risk faktörü olduğu 

gösterilmiştir (4). Bu bulgular ile malignitelerde de vaskuler ve koagulasyon 

kaskadında benzer değişikliklerden dolayı prognoz değerlendirilmesi açısından 

kullanılabileceği fikrini ortaya çıkarmıştır. 268 ileri evre küçük hücreli dışı 

akciğer kanserinde prognoz üzerine etkisi araştırılmış. MPV düzeyinin kontrol 

grubuna göre anlamlı fark saptanmıştır (5). Fakat birçok malignite de kemik 

iliğinin baskılanması, inflamasyon ve trombopoetine bağlı olarak MPV ve 

trombosit sayısı değişmektedir. Bu yüzden MPV ile birlikte MPV/trombosit oranı 

(MPV/PC) kullanılmasının daha anlamlı olabileceği düşünülmüştür. Yine aynı 

çalışmada bu oran hesaplanmış ve MPV/PC oranı düşük olanlarda daha kısa 

sağkalım gösterilmiştir (5). Yine aynı ölçüm genellikle sirotik zeminde oluşan ve 

trombositopeninin eşlik ettiği Hepatoseluler karsinom için araştırılmış ve HCC 

tanısında %74.5 sensitivite ve %96.5 spesifite tespit edilmiştir (6). 

 Bu çalışmada amacımız malignitelerde anlamlı yükseklik tespit edilen ve 

oldukça pratik ve ucuz bir yöntem olan MPV, MPV/PC oranının, CA-19.9 ve 



3 
 

CEA ile korelasyonunu göstermektir. Ayrıca MPV ve MPV/PC oranı da 

karşılaştırılarak, evre ile ilişkisi incelenecektir. Amacımız elde edilen bulgular ile 

halen toplumumuzda önemli bir sorun olan mide kanserinin takibinde ve 

prognozunun tespit edilmesinde yeni bir bakış açısı getirmektir. Metastatik evre 

mide kanseri halen %30 oranında görülmektedir ve 5 yıllık sağkalım %3 

civarındadır. Yeni tümör markerları ve yeni belirteçler kullanılarak progresyon 

erken saptanabilirse belki yeni kemoterapi rejimleri ve operasyon planlanarak 5 

yıllık sağkalım arttırılabilir. 
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2. GENEL BİLGİLER 

 

2.1. Mide Kanseri İnsidansı 

Dünyada en yaygın kanserlerden biridir. 2012 yılı verilerine göre toplamda 

952.000 yeni vaka ile tüm kanserler arasında 5. sırada yer almaktadır. Erkeklerde 

2., kadınlarda 4. en sık görülen kanserdir. Erkeklerde kadınlara göre 2 kat daha 

fazladır. Kansere bağlı ölümlerde ise 3. sırada yer almaktadır. Türkiye’de 2012 

yılında toplam 10108 vaka tespit edilmiştir. Tüm kanserler içerisinde 6. ve 

mortalite açısından 2. sırada yer almaktadır. Türkiye’de erkeklerde 5. ve 

kadınlarda 4. Sıradadır. 

Mide kanseri insidansı coğrafi farklılıklar gösterir ve dağılım uniform 

değildir. Özellikle doğu Asya, doğu Avrupa ve Güney Afrika ülkelerinde insidans 

artmıştır. En düşük insidansda Kuzey Amerika ve Afrika dadır (7). Özellikle 

Helicobacter pylori (HP), çevresel faktörler ve diyetin mide kanseri gelişimindeki 

önemi anlaşıldıktan sonra başta Japonya ve Amerika da insidansı giderek 

azalmıştır. Fakat Çin deki düşüş diğer ülkeler kadar olmamış ayrıca insidans 

azalmasına rağmen ileri yaş ve genç populasyonda artmıştır. Ayrıca Çin de Mide 

Kanseri tanı yaşı batı toplumuna göre daha erkendir (8). İlginç olarak yüksek 

riskli bölgelerden, düşük risk bölgelerine göç eden topluluklarda, ikinci 

jenerasyondan itibaren göç eden toplumdaki mide kanseri riskinin yerel toplumun 

risk düzeyine düşmektedir. Bunun aksine düşük bölgelerden yüksek insidansa 

sahip yörelere göç edenlerde ise insidans artarak oraya benzemektedir (9). Bazı 

ülkelerde kırsal alanda mide kanseri riski daha yüksek iken kentleşmeyle birlikte 
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bu risk azalmaktadır. Coğrafi farklılığın yanı sıra, sosyoekonomik durum ile mide 

karsinomu sıklığı arasında belirgin bir ilişki vardır. İnsidans ve mortalite düşük 

sosyoekonomik sınıfta üst sınıftan 3 kez daha yüksektir. Mide kanseri 

endüstrileşmiş ülkelerden çok gelişmekte olan ülkelerin problemidir.  

Mide Kanseri insidansı histopatolojik tipe göre de değişmektedir. 

İntestinal tip Mide kanseri daha çok erkek ve ileri yaş olanlarda görülmektedir. 

İntestinal tip çevresel faktörlerle daha çok ilişkilidir ve özellikle yüksek insidansa 

sahip ülkelerde görülür. Diffüz veya infiltratif tip ise her cinsde aynı oranda ve 

daha erken yaşta görülmektedir. Diffüz tip daha kötü prognozludur. İntestinal tip 

mide kanseri Dünya genelinde mide kanseri insidansındaki azalışa paralel olarak 

azalmaktadır fakat diffüz tip mide kanseri halen önemini korumaktadır (10). 

Sigaranın, beslenme alışkanlıklarının, gıdaları saklama ve pişirme 

yöntemlerinin de mide kanseri üzerinde etkili olduğu gözlenmiştir. Örneğin, 

protein malnütrisyonu, aşırı miktarda tuz alınması, tütsülenmiş yiyecekler, 

nitratlar ve safra asitleri gibi kimyasal irritanların mide kanser riskini artırdığı 

ifade edilmektedir. Son 15 yıl içinde proksimal mide kanserlerinin (Kardianın 

adenocarsinoması) insidansında artış mevcuttur (11). Proksimal 

adenocarsinomalarda 5 yıllık yaşam oranı diğer lokalizasyonlardan daha azdır. Irk 

ve cins mide kanserlerinde sağ kalımı ve tanı sırasındaki tümörün yaygınlığını 

etkilememektedir. 
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2.2. Mide Kanseri Etyolojisi  

2.2.1. Çevresel Faktörler 

Mide kanseri insidansı orta yaşta ve erkeklerde daha yüksektir. 

Erkek/kadın oranı 2/1 dir. Mide kanseri 30 yaşından önce nadir görülür iken 

altıncı dekattan sonra görülme sıklığı artar (13,14). Çevresel faktörler ve 

beslenmenin mide kanseri üzerine olan etkisi uzun yıllar araştırılmıştır. Yüksek 

risk bölgelerinden düşük risk bölgelerine göç eden ırkların sonraki 

jenerasyonlarında mide kanseri insidansının belirgin biçimde azaldığı 

saptanmıştır. Bu da genç yaşlardan itibaren etiyolojik faktörlere maruz kalmanın 

kanser oluşma riskini arttırdığını göstermektedir. Etiyolojik ajanın ne olduğu 

bilinmemekle birlikte diyetin önemi üzerinde durulmuştur (9).  

Yüksek tuz alımı ya da tuzla saklanan besinlerin; balık, et veya sebze gibi, 

mide kanseri riskinde artışa neden olduğu birçok kohort ve olgu bazlı çalışma ile 

kanıtlanmıştır. 2007 yılında tuz ve tuzla saklanan bu yiyecekler muhtemel mide 

kanseri risk faktörü olarak kabul edilmiştir (14). Tuz alımı HP ile sinerjistik etki 

yaratmaktadır. Ayrıca mide mukozasına hasar vererek olası karsinojenik 

faktörlerin proliferatif etkisine neden olduğu düşünülmektedir (15). Son 

zamanlarda dondurarak saklama şeklinin artması ile mide kanseri insidansında 

azalma paralellik göstermektedir bu da tuzla saklanan yiyeceklerin mide kanseri 

riskini arttırdığını desteklemektedir (16). 

Nitroz bileşikleri insanlarda diyet, sigara içmek ve diğer çevresel faktölerle 

alınır ve toplam nitrat ürünlerinin %40 -75 inin oluşturur. Nitroz komponentleri 

ntrat bileşiklerinin sindirimi ile oluşur (17). Diyette alınan nitratlar midede 
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absorbe edilir ve salgılarda bakteriler tarafından nitritlere indirgenir. Midede 

artmış nitritler yüksek PH ve prekanseröz lezyon gelişimi ile ilişkilidir. Midenin 

aklorhidri ve hipoklorhidri durumunda nitrit yapan bakterilerde artış tespit 

edilmiştir. kızartılmış et, balık ve yiyecek alımı ile mide kanseri riskinde artış 

birçok epidemiyolojik çalışma ile gösterilmiştir. 1 meta analiz günlük 30 g kırmızı 

et alımının mide kanseri riskininde rölatif risk artışının 1,15 olarak belirlemiştir 

(18). Yine yapılan olgu bazlı çalışmalarda meyve ve sebze alımının risk azalışı ile 

birlikte olduğu gösterilmiştir. Bunun nedeni ise sebze ve meyvelerdeki C vitamini 

ile ilişkilendirilmiştir. C vitamini nitroz bileşiklerini azaltıcı etki göstermektedir. 

Fakat bu koruyucu etki pişmiş sebzelerde aynı şekilde görülmemektedir (19). 

Folat alımı ile mide kanseri ilişkisi net değildir (20). BMI arttıkça mide 

kanseri riskide artmaktadır ve obezite bilinen risk faktörleri arasındadır (21). 

Sigara içimi ile mide kanseri ilişkisi birçok çalışma ile gösterilmiştir. 42 

çalışmadan yapılan bir metaanalizde sigara içimi mide kanseri riskini 1,53 kat 

arttırmakta ve erkeklerde daha yüksek artışa neden olmaktadır (22). Avrupa da 

yapılan bir çalışmada mide kanseri riski sigara bırakıldıktan 10 sene sonra 

azalmaktadır (23). Ayrıca ortalama %18 mide kanseri sigara ile 

ilişkilendirilmektedir. Alkol alımı ile mide kanseri arasında ilişki 

gösterilememiştir.  

Kömür madeni işçileri, kauçuk ve asbest ile yakın temas çalışanlarında 

mide kanseri insıdansı normal popülasyona göre çok küçük bir artış olduğu 

bildirilmiştir (24). Düşük sosyoekonomik düzeyde çalışan ve yaşayanlarda, kötü 
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hijyenik koşullar, çevre kirliliği artmış distal mide kanserinde 2 kat artışa eden 

olurken, proksimal mide kanseri yüksek sosyoekonomik düzey de daha sıktır (11). 

EBV virus birçok malignite ile ilişkilendirilmiştir. Kore de yapılan bir 

çalışmada mide kanseri hastalarının %13 ünün tümör hücrelerinde EBV tespit 

edilmiştir. Ayrıca bu tümör hücreleri nazofarengeal karsinomdaki tümör 

hücrelerine benzemektedir. EBV ilişkili mide kanseri tüm vakaların %5-10 

oluşturduğu düşünülmektedir. EBV daha çok erkeklerde, kardia tümörlerinde 

veya gastrektomi sonrası tümörlerde, lenfosit infiltrasyonu olan ve daha az sıklıkta 

lenf nodu metastazı yapan, daha iyi prognozlu, diffüz tip mide kanserleri ile 

ilişkilendirilmiştir (25). 

NSAI ilaçlar mide kanseri hastalarında bağımsız koruyucu faktördür. 

52161 hasta sayılı retrospektif çalışmada hastaneye başvuran peptik ülserli 

hastalarda NSAI ilaçların koruyucu etkisi gösterilmiş ve bunun muhtemel nedeni 

HP enfeksiyonunu açığa çıkarması ve tedavi ile eradikasyonunu sağlamasıdır 

(26). 

Çocukluk dönemi kanserlerin de abdominal bölgeye radyoterapi alan 

hastalarda da mide kanseri riski artmıştır. Özellikle de Hodgkin lenfoma nedeniyle 

subdiyafragmatik radyoterapi ve yüksek doz prokarbazin kemoterapisi alanlarda 

artmıştır.  

 

2.2.2. Helicobacter Pylori Enfeksiyonu 

Helicobacter Pylori (HP), gram (-) bir basildir. Epidemiyolojik olarak 

basilin infeksiyonunun yüksek olduğu bölgelerde kanser prevalansının da yüksek 
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olduğu saptamıştır. WHO tarafından grup 1 karsinojen olarak sınıflandırılmıştır. 

HP, içerdiği üreaz enzimi ile üreden amonyak üretmektedir. Amonyak mide de 

hücre çoğalmasını uyarmaktadır ve mutajen etki artmaktadır. HP infeksiyonunda 

bir antioksidan olan askorbik asit konsantrasyonu midede düşmektedir. Bu olay 

da, mide üzerine mitojen etkili bileşiklerin oluşmasının engellenmesini önler. HP 

oluşturduğu inflamasyon neticesinde mide mukozasına gelen nötrofillerin 

salgıladıkları serbest oksijen radikalleri de mutasyona neden olabilmektedirler. Bu 

bilgiler HP eradikasyonunun, mide kanserinden korunmada önemli bir yer 

tutacağını göstermektedir (27).Ayrıca HP hem diffuz tip hem de intestinal tip 

mide kanserinde 6 kat risk artışına neden olmaktadır. 

 

2.2.3. Kişisel Faktörler 

Kan grubu genetik faktörler açısından ilk etkisi anlaşılan faktördür. A kan 

grubu diğer gruplara göre mide kanserinde ortalama %20 daha fazla 

görülmektedir. Bazı veriler A kan grubunun diffüz tip mide kanseri ile ilişkili 

olabileceğini göstermiştir. Fakat bu ilişkinin nedeni sadece kan grubu antijenleri 

değil genetik faktörler de etkilidir (28). 

Ailesel risk artışı aile içi HP enfeksiyonu ile ilişkilendirilmiş olsa da 1 

vaka kontrol çalışması ailesel faktörlerin HP enfeksiyonundan bağımsız risk 

artışına neden olduğunu göstermektedir. Başka bir çalışma ise 1. derece 

akrabalarında mide kanseri öyküsünün sadece kadın hastalarda risk artışına neden 

olduğunu göstermiştir (29,30). 
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Mide kanseri bazı kanser sendromlarının parçası da olabilmektedir. 

Herediter nonpolipozis kolorektal kanser, familial adenomatos polipozis, Li-

Fraumeni sendromu, herediter diffuse mide kanseri ve Peutz Jeghers sendromu 

komponenti olabilmektedir fakat bu sendromlar oldukça nadir görülmektedir. 

Herediter diffuz mide kanseri otozomal dominant geçiş gösteren daha çok genç 

yaşlarda görülen bir hastalık grubudur. etkilenen erkeklerde %40-67, kadınlarda 

%60-83 mide kanseri görülmektedir. E-cadherin ilişkili gendeki mutasyona sahip 

asemptomatik kişilere proflaktik gastrektomi önerilmektedir fakat hangi yaşta 

önerilmesi henüz net değildir. yine etkilenen ailedeki kadın hastalar lobuler meme 

kanseri açısından da yakın izlenmelidir.  

Genetik polimorfizm gözlenen ve özellikle IL-1B ve IL-1 reseptör 

antagonist geni mide kanseri ile ilişkili bulunmuştur ve bu ilişki HP 

enfeksiyonunun virulans faktörleri ile aditif etkileşime bağlıdır. IFNGR1 

polimorfizmi ise HP enfeksiyonuna karşı yüksek antikor yapımı ile ilişkilidir. 

Daha çok Afrika da görülmektedir ve mide kanserinin bu bölgede daha az 

görülmesinin bir nedeni olabilir. MTHFR gen polimorfizmi ise doğu Asya da sık 

görülmekle birlikte mide kanseri ile ilişkilidir (31,32). 

 

2.3. Mide Kanseri Sınıflaması 

Mide kanserlerinin %85 ini adenokarsinomlar oluşturmaktadır; %15 ini ise 

lenfomalar, gastrointestinal stromal tümörler ve leiomiyosarkomlar 

oluşturmaktadır. Gastrik karsinomlar, klinik ve patolojik özellikleri dikkate 
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alınarak, yıllar içerisinde değişik biçimlerde sınıflandırılmışlardır. Geçmişten 

günümüze gelen bu sınıflamalar; 

1. Borrmann sınıflaması 1926, (makroskopik görünümüne göre): 

Tip I (polipoid), Tip II (fungiform-ülserovejetan),Tip III (ülsere),Tip IV 

(İnfiltratif).  

2. Stout (Tümör Patolojisi Atlası) sınıflaması 1953, (makroskopiye göre): 

Ülsero-vejetan, Penetran yayılan, Yüzeyel yayılan, Linitis plastika, 

Özgü olmayan tip. 

3. Lauren sınıflaması 1965, (histolojik özelliklerine göre): 

 İntestinal ve Diffüz tip. 

4. Ming sınıflaması 1977, (büyüme patternine göre):  

Ekspansif ve infiltratif.  

5. Gastrik Kanser için Japon topluluğu 1981: 

Papiller, Tubuler, Az Differansiye, Müsinöz, Taşlı Yüzük Hücreli.  

6. Dünya Sağlık Örgütü (WHO) sınıflaması 2000: 

Adenokarsinom (İntestinal), Papiller, Tübüler, Müsinöz, Taşlı Yüzük 

hücreli, 

Adenoskuamöz karsinom, Skuamöz Hücreli Karsinom, İndifferansiye 

karsinom,  

7. İnvazyon derinliğine göre:  

Erken Gastrik Karsinom, İlerlemiş (Geç) Gastrik Karsinom.  

8. Differansiasyon derecesine göre:  

İyi Differansiye, Orta Derecede Differansiye, Az Differansiye. 
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9. Tümör lokalizasyonuna göre:  

Proksimal ve Distal 

 

2.3.1. Lauren Sınıflaması 

1965 yılında ortaya atılan ve kabul gören bu sınıflamaya göre temel olarak 

tümörler intestinal ve diffüz olmak üzere iki gruba ayrılırlar. Mide tümörlerinin 

%70'i intestinal tiptir. Lauren sınıflamasına göre tümörlerin yaklaşık %25'i hem 

intestinal hem diffüz tümör özellikleri içermekte olup bu tümörler diffüz gruba 

alınmaktadır. Geniş alanda intestinal tip, fokal alanda diffüz tip morfoloji içeren 

tümörlerde bu sınıflamanın tam anlamıyla uygulanması problem oluşturmaktadır. 

Üçüncü tip ise morfolojik olarak bu iki gruba alınamayan ve sınıflandırılamayan 

(indeterminate) tümörlerdir. 

 İntestinal tipte E/K oranı 2/1 olup, ortalama görülme yaşı 55'tir. 

Genellikle yüksek riskli toplumlarda görülür ve diyet, sigara içimi gibi çevresel 

faktörlerle ilişkilidir. Son yıllarda görülme sıklığı giderek azalmaktadır. Düşük 

riskli toplumlarda sıklığı diffüz tiple benzerdir. Sıklıkla lümen içine doğru gelişen 

ve duvarı infiltre eden, ülsere vegetan kitle oluştururlar ve çoğunlukla incisura 

angularis de yerleşiler. Tipik olarak intestinal metaplazi ve HP gastriti zemininde 

gelişirler. Sıklığının azalmasında intestinal metaplazi ve displaziye yaklaşımın 

değişmesi ve h.pylori eradikasyonu etkili olmuştur. Tümör hücreleri tübüler, 

papiller ve solid yapılar oluşturur. Döşeyici hücreler kolumnar nitelikte olup 

goblet hücresi ve absorbtif hücre benzeri hücreler görülebilir. Müsin fenotipi 
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gastrik, intestinal ve mikst tipte olabilir. Bez benzeri yapıların lümenlerinde ve 

stromada müsin birikimleri görülebilir. 

Diffüz tipte cinsiyet dağılımı eşit olmakta veya hafif kadın üstünlüğü 

görülmektedir. Hastalar intestinal tipe göre daha genç yaşta olup tanı aldıklarında 

ortalama yaş 48'dir. İntestinal tipte olduğu gibi diffüz tipte HP ile ilişkilidir fakat 

intestinal tipte görülen prekanseröz evreler görülmez. Daha hızlı yayılım ve kötü 

prognozla ilişkildir. Ayrıca intestinal tipte görülen hücreler arasaı bağlar diffüz 

tipte kaybolmuştur. Tüm mide duvarını infiltre ederek rigid mide, linitis plastica 

ya neden olur. Histolojisinde etrafa yayılmış, gland yapısı oluşturmayan 

hücrelerden oluşur. Taşlı yüzük hücre görülmesi kötü prognozla ilişkilidir. 

Muhtemelen çevresel faktörlerle desteklenmiş genetik etiyolojik faktörler tümör 

oluşumundan sorumludur.  

Lauren sınıflaması mide kanserlerinin çevresel risk faktörleri, öncü 

lezyonlar, yaşam süresi, cinsiyet ve yaş dağılımı açısından değerlendirilmesinde 

tatmin edici bir sınıflamadır (33,34) 

 

2.3.2. WHO Sınıflaması (35) 

Bu sınıflamaya göre mide kanserleri dört temel gruba ayrılırlar: 

Tübüler adenokarsinom; Tümör dilate, dallanan tübüler, asiniler ve solid 

yapılar şeklindedir. Tümör hücreleri kolumnar, küboidal veya lümen içindeki 

müsine bağlı yassılaşmış olabilir. Berrak hücreler görülebilir. Erken evre mide 

kanserinde en sık görülen tiptir. Makroskopik olarak genelde polipoid yapıdadır. 
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Papiller adenokarsinom; Tümör fibrovasküler bağ doku çevresinde 

dizilim gösteren silendirik küboidal hücrelerden oluşan parmaksı çıkıntılar 

şeklindedir. Daha çok proksimal, yaşlı hastalarda görülen tiptir. Ayrıca karaciğer 

metastazı ve lenf nodu tutulumu ile ilişkilidir. 

Müsinöz adenokarsinom; Tümör içeren alanın yarısından fazlasında 

ekstrasellüler müsin gölleri bulunur. Mide kanseri tiplerinin %10 nunu oluşturur. 

Taşlı yüzük hücreli karsinom; Tümör dokusunun yarısından fazlası 

intrasitoplazmik müsin içeren, izole ya da gruplar oluşturan tümör hücrelerinden 

meydana gelir. makroskopik olarak sıklıkla ülsere ve deprese görlür. Daha çok 

antrumda tümörlerinde görülür ve seroza ve lenfovaskuler invazyon ile birliktedir. 

Bazı olgularda tümör hücreleri oldukça seyrektir ve tek tek dağılım gösterirler. 

 

2.3.3. Proksimal-Distal Mide Kanseri 

Proksimal mide kanseri kardiya bölgesine yerleşen tümörlerdir. Son 

yıllarda giderek sıklığı artmaktadır. Distal mide kanserlerine göre daha agresif ve 

daha kötü prognozludurlar. Çevre dokuya yayılım, lenf nodu metastazı oldukça 

sıktır. Genetik yapısı distal mide kanserinden çok özefagus kanserine 

benzemektedir. Etyolojisinde HP nin rolü halen tartışmalıdır (11). 

 

2.4. Mide Kanserlerinin Yayılım Şekilleri 

2.4.1.Direkt yayılım 

Tümörler vertikal olarak mide duvarı boyunca, horizontal olarak ise 

proksimalde özofagusa, distalde duodenuma doğru yayılım gösterebilirler. 



15 
 

Özofagusa yayılım gösteren olguların Barret özofagusundan gelişen 

adenokarsinomlardan ayırımı zor olabilir. Genellikle diffüz tip tümörler 

duodenuma invazyon gösterirler. Özofagus ve duodenuma invazyon direkt 

submukozal ve/veya subserozal yolla ya da submukozal lenfatikler yoluyla 

olduğunda yüzey mukoza normal görünümde izlenebilir. Mide kanserleri direkt 

olarak pankreas, dalak hilusu, transvers kolon, karaciğer hilusu, omentum, 

diyafram ve karın duvarına yayılım gösterebilir. 

 

2.4.2. Peritoneal yayılım 

Serozaya invaze tümörler peritoneal yayılım gösterebilirler. Diffüz tip 

kanserlerde periton yayılımı, intestinal tip'e oranla daha sıktır (27). Genç 

hastalarda, hem intestinal hem diffüz tip kanserlerde peritoneal yayılım daha 

sıktır. Peritoneal yayılım; asit, omental implant, pelvik cul de sac ve bilateral over 

tutulumu (Krukenberg tümörü) şeklinde karşımıza çıkabilir. Peritona yayılım 

gösteren tümörlerde, asit sıvısının sitolojik incelemesinde sıklıkla malign hücreler 

saptanır. 

 

2.4.3. Hematojen yayılım 

Hematojen yolla en sık karaciğere yayılım olur. İntestinal tip karsinomlar 

diffüz tipe oranla daha sık hematojen yolla karaciğere yayılmı eğilimindedirler. 

Hematojen yol ile de akciğer, kemik, adrenal bez, deri, over ve uterusa metastaz 

yapabilirler. 

  



16 
 

2.4.4. Lenfatik yayılım 

Diffüz ve intestinal tümörlerde lenf yoluyla metastaz oranları benzerdir. 

Özellikle submukozal invazyonun olduğu, 4 cm'den büyük ve az diferansiye 

tümörlerde lenfatik yayılım riski daha fazladır. Lenfatik haritalama ile midenin üst 

1/3'ünde yerleşimli tümörler ilk basamak olarak sağ parakardiak ve küçük 

kurvaturdaki lenf bezlerine metastaz yaparken, orta 1/3 yerleşim gösteren 

tümörler sağ parakardiak, küçük kurvatur ve infrapilorik lenf bezlerine, alt 1/3 

yerleşimli tümörler ise küçük kurvatur ve infrapilorik lenf bezlerine metastaz 

yapmaktadırlar. 

 

2.5. Mide Kanseri Evreleme  

TNM KLASİFİKASYONU (WHO-2000) (36) 

1-Primer Tümör: Birincil faktör kanserin mide duvarına 

penetrasyonunun derecesini gösterir. 

X:  Primer tümör değerlendirilemedi 

T0:  Primer tümör mevcut değildir 

Tis: İnsitu Karsinom. Lamina propriaya invazyon göstermeyen 

intraepitelyal 

Tl:  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, retroperitoneum) 

invazyon göstermeden serozayı geçmiştir 

T4: Tümör komşu dokulara invazedir.  
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2-Nodal Tutulum: (Regional lenf nodları) Büyük ve küçük kurvatur 

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

boyunca uzanan lenf nodlarıdır. Diğer intraabdominal lenf nodları uzak metastaz 

olarak kabul edilmiştir. 

NX:  Regionallenf nodu tutulumu değerlendirilemedi. 

N0:  Regional lenfnodu metastazı mevcut değildir. 

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

N2:  Metastazlı regional lenf nodu sayısı 7-15 arasıdır. 

N3:  Metastazlı regional lenf nodu sayısı 15'den fazladır. 

 

3-Uzak Metastaz: 

MX:  Uzak metastaz değerlendirilemedi 

M0:  Uzak metastaz mevcut değildir. 

Ml:  Uzak metastaz mevcuttur. 

Evre Grupları  vaka sayısı % 5 yıllık sağ kalım % 

Evre 0 Tis N0 M0  1  90 

Evre IA Tl N0 M0  7  59 

Evre IB Tl N1 M0  59  44 

Evre II Tl N2 M0  17  29 

 T2a/b N1 M0  

 T3 N0 M0 
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Evre IIIA T2a/b N2 M0  21  15 

 T3 N1 M0 

 T4 N0 M0 

Evre IIIB T3 N2 M0  14  9 

Evre IV T4 Nl/2/3 M0  30  3 

 Tl/2/3 N3 M0 

 HerhangiT N M1  

 

2.6. Mide Kanserinde Tanı 

Mide kanseri tanısında endoskopik incelemeler ve biyopsi ilk sırada yer 

alır. %5 kadar malign ülser benign görülebilir bu da biyopsinin önemini 

göstermekedir. Endoskopi ile lezyondan 1 biyopsi alındığında sensitivite %70 

iken, en az 7 biyopsi alınarak %98’e kadar artabilir. Biyopsiler genelde ülser 

kenarlarından alınmalıdır. Kanama problemi olan hastalarda tek biyopsi ve brunch 

sitoloji de kullanılabilir (37,38). Lenfoma tarzındaki tümörlerde ve linitis plastika 

tarzı yayılımı olan tümörlerde submukozal yayılım olduğu için daha derin 

biopsiler alınmalıdır. Ayrıca indigocarmen gibi boyama yöntemleri multisentrik 

tümörlerin saptanmasında yararlıdır. 

Bugün için daha az kullanılan baryumlu grafilerle yanlış negatiflik oranı 

%50 ye kadar yükselmektedir ve erken mide kanseri tanısında sensitivite %14 e 

kadar düşebilir. Bu yüzden son dönemde çok tercih edilmemektedir (39). 

Endoskopik Ultrasonografi (EUS) mide kanserinde tümör derinliğini, hatta 

T1 mide kanserinin tespitinde en güvenilir yöntemdir. Sadece T1 evre tümörlerde 
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geçerli olan endoskopik tedavi yöntemi kararı içinde kullanılmaktadır. T1-4 

ayrımında %77-93 oranında tespit edebilmektedir. EUS sadece mukozal 

kanserlerde doğruluk oranı %59 iken submukozaya doğru invazyon gösteren 

tümörlerde %80 bulunmuştur. EUS ile T2 ve T3 lezyonların ayırımı tümör ve lenf 

nodu çevresindki inflamsayondan dolayı zordur. EUS ile 3 mm’den büyük 

perigastrik lenf nodları %70 olguda gösterilebilir. Ayrıca EUS ile lenf nodu 

metastazı negatif bulunduğunda doğruluğu %87,5 iken N1 lenf nodlarında 

metastaz durumunda doğruluk %61’e, N2 lenf nodu metaztası durumunda ise 

doğruluğu %33’e inmektedir. Ayrıca EUS rezektabilite oranını %80 olguda doğru 

olarak saptayabilmektedir (40,41,42,43). 

Bilgisayarlı tomografi karaciğer metaztazları, mide duvar kalınlaşması, 

peritoneal karsinomatoziste ve asit olduğu durumlarda evrelemede çok yararlıdır 

ve operasyon öncesi rutin olarak kullanılmaktadır. 5 mm’den az peritoneal ve 

hematolojik metastazları göstermede duyarlılığı azalmaktadır. %20-30 hastada CT 

ile saptanmayan ve laparatomide tespit edilen metastazlara rastlanmaktadır. CT de 

diğer kısıtlayıcı faktör tümör derinliğini saptamadır. 0.8 cm altındaki lenf 

nodlarını saptamakta duyarlılığı azalmaktadır. Ayrıca pankreas invazyon 

derecesini değerlendirmede %27’lik bir hassasiyeti vardır. Mide tümörünün doğru 

olarak evrelenmesindeki etkisi %65-97 arasındadır (44,45,46,47). 

FDG-PET kullanımı genelde metastatik hastalık için veya tomografide ve 

laparoskopide okkult metastazı olan hastalarda kullanımı daha çok geçerlidir. 

Özellikle peritoneal yayılımlarda yaygın kanseri saptama oranı %50 lerde 

kalmaktadır ancak kanseri saptadığında spesifitesi %82-97 arasındadır. Diffüz 
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gastrik kanser özellikle de taşlı yüzük hücreli kanserde PET tutulumu genellikle 

olmamaktadır. Ayrıca cerrahi tedavi yapılmayan ve kemoradyoterapi uygulanan 

hastalarda tedaviye olan cevabın incelenmesinde kullanılır (48,49). 

Laparoskopi mide tümör evrelemesinde CT ve EUS a göre daha invaziv 

olmasına rağmen karaciğer, peritoneal ve lenf nodu tutulumunu saptamada 

üstündür. %20-30 EUS ile T1 evre,negatif CT taraması olan hastada laparaskopi 

esnasında peritoneal metastaz saptanmıştır. Laparoskopinin diğer avantajı 

peritoneal impalnt görülmeyen hastalarda sitoloji örneği alınabilmesidir. 

Peritoneal yayılım olması erken relaps olacağı için kötü prognostik kriterdir. 

Peritoneal yayılım tespit edilen hastalarda radikal girişimler yerine palyatif 

cerrahiler ve kemoterapi gibi yöntemler uygulanacağından evrelemede 

laparoskopinin yeri tartışılmaz. Laparoskopi neoadjuvan kemoterapi için ve EUS 

ile T1 evresi olmayan, evre 4 olmadığı bilinen genel durumu iyi hastalara 

yapılabilir. 

 

2.7. Mide Kanserinde CA-19.9 ve CEA  

Tümör belirteçleri farklı biyolojik sıvı ve dokulardan salgılanan 

malignitenin varlığını gösteren maddelerdir. Karsinoembriyolojik antijen (CEA) 

yüksekliği tümörlerle ve gelişen fetal dokularla ilişkilidir. 20.000 molekul 

ağırlığında tümör hücre membranında yer alan ve salgılanan bir glikoprotein, 

onkofetal bir antijendir Sigara içmeyen erişkinlerde sınır değeri <2,5 ng/ml iken, 

sigara içenlerde <5 ng/ml alınmalıdır. Gastrointestinal malignitelerde en çok 

çalışılan markerlardan biridir. İlk olarak kolon kanserinde tanımlanmış fakat sonra 
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gastrointestinal diğer tümörlerde hatta benign lezyonlarda da yükselebileceği 

gösterilmiştir. Mide kanserinde CEA yüksekliği tespit edilmiş fakat duyarlılığının 

düşük olmasından dolayı kullanımı kısıtlamıştır.  

CA-19.9 ilk kez insan kolorektal kanser hücresinde izole edilen 36 

kilodalton ağrılığında glikolipid yapıda bir molüküldür. İnsan lewis (a) kan grubu 

antijeni ile aynı hapten yapıya sahiptir. Başta pankreas kanseri olmaka üzere 

çeşitli kanserlerin yapısnda bulunmakla birlikte kanda dolaşan yüksek molekül 

ağrılıklı müsinin yapısında da bulunur. En yüksek düzeyler ekzokrin pankreas 

kanserinde görülür. Ayrıca malign nedenlere bağlı olmayan safra yolları 

tıkanıklığında da yükseklik olabilir. Toplumun %5-6 sı lewis (a) negatiftir bu 

kişilerin takibinde CA-19.9 kullanılamaz. Mide kanserinde CEA gibi yüksekliği 

bulunmuş fakat yine duyarlılığı az olduğu için kullanımı kısıtlanmıştır. 

633 mide kanserli hasta 4 yıl boyunca takip edilmiş ve CEA ve CA 19-9 

düzeyleri karşılaştırılmıştır. Pozitiflik oranı %16.6 ve %16 bulunmuştur. CEA 

değerleri ile cinsiyet, karaciğer, peritoneal, nodal metastaz ve tümör derinliği ile 

güçlü korelasyon bulunurken, histolojik tiple bulunmamıştır. Ayrıca CA-19.9 

prognostik faktör olarak CEA dan daha duyarlı bulunmuştur (50).158 mide 

kanserli hastada yapılan bir çalışmada preoperatif CA-19.9 ve CEA değerleri 

bakılmış, yükseklik insidansı %13.9 ve %10.1 bulunmuş ve önemli prognostik 

faktör oldukları gösterilmiştir (51). Başka bir çalışmada 26 ileri evre ve 

kemoterapi uygulanan mide kanseri hastasının kemoterapi öncesi ve sonrasında 

her 2 haftada bir CA-19.9 ve CEA değerleri ölçülmüş ve tümör markerlarındaki 

azalma ile sağkalım arasında olumlu ilişki bulunmuştur (52). 155 mide kanserli 
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hastada operasyon sırasında alınan peritoneal yıkama sıvısında CEA düzeyleri 

ölçülmüş ve 14 hastada peritoneal rekürrens görülmüş ve 14 hastanın 10 nunda 

yükseklik tespit edilmiştir. Sadece 1 hastada CEA düzeyi düşük bulunmuş fakat 

bu hastada recurrens operasyondan 1 yıl sonra ortaya çıkmıştır. Bu da peritoneal 

yıkama sıvısındaki CEA yüksekliği ile peritoneal invazyon arasında önemli ilişki 

olduğunu göstermiştir (53). Yine 193 mide kanserli hastada peritoneal yıkama 

sıvısında CEA ve CA-72.4 bakılmış. Hastalar 4 gruba ayrılmış. A grubu her iki 

markerda negatif; B grubu CA-72.4 pozitif, CEA negatif; C grubu CA72.4 

negatif, CEA pozitif; d grubu her iki markerda pozitif olarak tanımlanmış. 

hastaların 5 yıllık sağ kalım oranlarına bakıldığında A, B, C ve D grubunda 

sırasıyla %87, 68,37 ve 20 bulunmuş (54). 153 mide kanserli hastanın preoperatif 

CEA, CA-19.9 ve CA-72.4 düzeyleri ölçülmüş. Pozitiflik oranı sırasıyla %20.9, 

34.6 ve 28.1 ayrıca CEA düzeyi özellikle invazyon derinliği ve metastazla ilişkili, 

CA-19.9 invazyon derinliği ve lenf nodu metastazı ile ilgili, CA-72.4 ise tümör 

boyutu ile ilişkili bulunmuş. her 3 tümör marker ı arasında anlamlı fark 

bulunmamış ve yükseklikleri kötü prognoz ve erken nüks ile ilişkili bulunmuş. 

Duyarlılıkları düşük olsa da hem CEA hem de CA-19.9 yüksekliği mide 

kanserinde kötü prognostik kriter olarak görülmektedir (55). 

 

2.8. Mide Kanserinde Tedavi 

2.8.1. Erken Evre Mide Kanserinde Tedavi 

Erken evre mide kanseri lenf nodu tutulumuna bakılmaksızın invazyon 

derinliği submukoza da sınırlı hastalık için kullanılmaktadır. Erken evre mide 
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kanseri özellikle doğu Asya da endoskopik yöntemlerin geliştirilmesi ile sıklığı 

artmaktadır. Erken evre mide kanserinde 5 yıllık sağ kalım %90 nın üzerindedir. 

Erken evre mide kanserine tedavi cerrahi, HP eradikasyonu ve adjuvan 

tedavilerden oluşmaktadır. Son dönemde erken evre mide kanserinde cerrahi 

olarak endoskopik mukozektomi ve submukozektomi giderek artan sıklıkta 

kullanılmaktadır. Özellikle ülserin olmadığı herhangi boyutta ve ülserin olduğu 30 

mm den küçük mukozal tümörler ile, boyutu 30 mm ve yüksekliği 0.5 mm küçük 

submukozal tümörlere uygulanmaktadır (56). 308 erken evre ve mukozektomi 

uygulanan mide kanserli hasta ile yapılan bir çalışmada %85 oranda kanser 

eradike edilmiş ve 5 yıllık sağkalım %86 ile gastrektomiye benzer bulunmuştur 

(56). HP eradikasyonu hem rekürrens hemde metakron mide kanseri riskini 

azaltmak için önerilmektedir. 544 ve 1007 hasta ile yapılan randomize kontrollu 2 

çalışmada HP eradikasyonu yapılan ve mukozektomi uygulanan erken evre mide 

kanserli hastalarda metakron kanser oranında anlamlı azalma bulunmuştur 

(57,58). Fakat uzun dönem sonuçları halen net değildir. Adjuvan tedaviler ise 

sadece lenf nodu tutulumu olan hastalarda önerilmektedir. 

 

2.8.2. İleri Evre Mide Kanserinde Tedavi  

İleri evre mide kanserlerinde tek küratif tedavi cerrahidir. Cerrahi sonrası 

prognozu arttırmak ve mikrometastazları önlemek için adjuvan kemoterapiye 

ihtiyaç duyulmaktadır. Kemoterapi tedavisinin sağkalım üzerine olumlu etkisi 

birçok çalışmada gösterilmiştir. Perioperatif 6 kür ECF (epirubisin, cisplatin, 

5FU) kemoterapisi uygulanan hastalar ile sadece cerrahi yapılan hastalar 
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karşılaştırılmış ve 5 yıllık sağ kalım %23-36 arasında artış tespit edilmiştir (59). 

Yine başka bir çalışmada cisplatin ve 5 FU uygulanan hastalar karşılaştırılmış ve 

benzer sonuçlar elde edilmiştir (60). Evre 2 ve 3 ileri evre kanserinde kemoterapi 

yanında radyoterapi de eklenmesini öneren yayınlar mevcuttur. Adjuvan 5-FU ve 

eş zamanlı radyoterapi uygulanan hastalarda sağkalım üzerine olumlu etkileri 

gösterilmiştir. Kemoradyoterapinin etkinliğini inceleyen belki de en geniş çalışma 

Mc Donald ve ark. tarafından planlanmıştır (61). Evre 1b- evre 4 arası 556 uzak 

metastazı olmayan mide kanserli hasta randomize edilmiş, bir gruba adjuvan 

kemoradyoterapi uygulanmış, diğer gruba ise tedavi verilmemiştir. 3 yıllık sağ 

kalım oranları tedavi grubunda %50, almayan grupta %42,3; 3 yıllık hastalıksız 

sağ kalım oranları tedavi grubunda %48 ve tedavi almayan grupta %31 olarak 

bulunmuştur. 

 

2.9. Mide Kanserinde Prognoz 

Mide kanseri, yirminci yüzyılın ikinci yarısından itibaren batı 

toplumlarında rezektabilite oranlarının artmasına ve insidansının azalmasına 

rağmen, halen kansere bağlı ölümlerin önemli nedenlerindendir. Postoperatif 

mortalite oranlarının %14'ten %6'ya düşmesine rağmen özellikle batı ülkelerinde 

prognoz kötüdür. Kötü yaşam süreleri, teşhiste gecikme, lokal ve bölgesel nüksle 

ilişkilidir. Erken mide kanserleri ve Japonya'dan gelen sonuçlar hariç tutulursa 5 

yıllık yaşam süresi %25-40'dır (62). 

Yaşam süresi kötü olmakla birlikte mide kanserli olgularda tedavi sonrası 

yaşam süresi ile ilişkili çok sayıda faktör vardır. Yaşam süresinde belirgin bir 
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düzelmenin olmamasının nedeni ise hastaların büyük çoğunluğunun geç dönemde 

(evre 3 ve evre 4) teşhis edilmesidir (63,64). 

 

2.9.1. Kişiye Ait Faktörler 

Mide kanseri erkeklerde kadınlara oranla 2 kat fazla görülür. Mide kanseri 

için insidansın erkeklerde daha yüksek olduğu bilinmektedir (65), ama cinsiyetin 

prognoza etkisi nadirdir (66). Mide kanseri sağ kalım çalışmalarının bir kısmının 

incelenmesinde; bazılarında sağ kalımda cinsiyet ile oluşan bir farklılık 

saptanmamışken, bazılarında ise kadınlarda daha iyi bir prognozun olduğu 

gösterilmiştir (65). Kadın cinsiyetin küratif rezeksiyon uygulanan hastalarda daha 

iyi prognoza sahip olduğunu bildiren çalışmalar da mevcuttur (67). Mide kanseri 

daha çok ileri yaş grubunda meydana gelmektedir ve genellikle 60 yaşın üzerinde 

pik yapmaktadır (68).  

Obezitenin bazı adenokarsinomlarda riski artırdığı bildirilmektedir (21,69). 

Fakat bu ilişki daha önce yapılan epidemiyolojik çalışmalarda gösterilememiştir 

(70). Obezite ile distal midenin adenokarsinomu veya skuamoz hücreli karsinoma 

arasında ilişkiyi gösteren deliller yoktur. Son yapılan çalışmalardan birinde vücut 

kitle indeksi (VKİ) ile ösefagus adenokarsinomu arasında güçlü bir ilişki, mide 

adenokarsinomu arasında da zayıf bir ilişki olduğu tespit edilmiştir. Semptomatik 

gastroözofagial reflu özofagus adenokarsinomu için bilinen en güçlü risk 

faktörüdür. Obezite ile de ilişkisi sıklıkla kabul edilmektedir. Obez kişilerdeki 

karsinojenik etkinin mekanizması açık değildir. 
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2.9.2.Tümör İle İlişkili Faktörler 

Son yirmi yılda, mide 1/3 üst ve kardiya kanserlerinin insidansının arttığı 

gösterilmekle birlikte, antrum (%50) halen en sık yerleşim bölgesidir. Proksimal 

bölgeye yerleşen tümörlerin çoğu ileri evre tümörleri olup, distal bölge 

tümörlerine göre prognozu daha kötüdür. Proksimal bölge tümörlerinin daha kötü 

diferansiye olması ve mediastinal ve periözofagiyal lenfatik yayılım yapma 

eğilimleri, tanının daha ileri evrede konulmasına bağlanmıştır. Proksimal mide 

kanserli hastaların rezeke edilmesi de anatomisinden dolayı aşırı derecede zor, 

tehlikeli ve standart cerrahi yöntemlerine sıklıkla uymamaktadır. Gerçekten 

yapılan çalışmalarda proksimal mide kanserli hastalardaki postoperatif morbidite 

ve mortalite oranı distal mide kanserleri ile kıyaslandığında önemli derecede 

yüksektir (71). Antral bölge tümörlerinde ise, pilorik obstruksiyona bağlı erken 

teşhis edilmesi iyi prognozda etkilidir. Yokuta ve arkadaşları 697 hastayı içeren 

retrospektif çalışmada prognoz ile ilişkisini değerlendirmiş. Univaryat analiz 

sonuçlarında tümör çapı prognostik bir faktör olmakla beraber, multivaryant 

analizde tümör çapı prognostik faktör olarak bulunmamıştır (72). 

Lauren sınıflamasına göre intestinal tip tümörler diffüz tipe oranla daha iyi 

prognozludurlar iyi diferansiye tümörlerin az diferansiye tümörlere nazaran 

prognozları daha iyidir. Son yayınlarda ise UICC (Union International Centre 

Cancer) histopatolojik gradelemenin yaşam süresini etkilemekten ziyade 

rezektabiliteyi etkilediği bildirilmektedir (73,74). 

Mide kanserinde evre en önemli prognostik kriterdir. İnvazyon derinliği 

artıkça metastaz oranı artmaktadır. Bazı çalışmalarda invazyon derinliğinin lenf 
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nodu tutulumundan bağımsız olarak sağ kalımı etkilediği bildirilmektedir. 

Polipoid tümörler lümene doğru expansiv büyüme paterni gösterir, infiltratif 

tümörlere göre metastaz oranları daha düşüktür, daha iyi prognoza sahiplerdir 

(75). Bununla beraber hastaların çoğunun tanı konulduğunda 3. ve 4. evrelerde 

olması prognozu kötü yönde etkilemektedir. Mide karsinomlarında tümör 

muskuler tabakada sınırlı olduğu zaman, perinöral invazyon varlığının prognozu 

olumsuz yönde etkilediği gösterilmiştir (76). Tanaka ve arkadaşları tarafından 

yapılan çalışmada seroza invazyonu olmayan vakalarda perinöral invazyon negatif 

olguların pozitif olgulara göre anlamlı derecede daha iyi prognoz gösterdiklerini 

bildirmişlerdir (76). Tutulan lenf bezinin bölgesi ve tutulan lenf bezi sayısı 

önemlidir Lenf nodu (LN) tutulumu sağ kalım belirgin etkilemektedir. 5 yıllık sağ 

kalım LN (-) olgularda %50 iken LN (+) olgularda %10' a düşer, tümör 

invazyonunu gösteren lenf nodu sayısı nodal stage den daha önemlidir (77). 

Birçok araştırmada lenf nodu metastazının yanı sıra metastatik lenf nodu sayısının 

önemi vurgulanmaya başlanmıştır. Lenf nodu tutulumuyla sağ kalım arasında 

uyumlu bir korelasyon olduğu gösterilmiştir (78). Küratif rezeksiyon, en etkili 

prognostik faktörlerden biri olarak düşünülmektedir (79). D2 lenfadenektomi, 

küratif rezeksiyonlarda morbidite ve mortalitede belirgin artış olmaksızın, sağ 

kalımı olumlu şekilde arttırmaktadır (80). 
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2.10. Trombosit Volüm belirteçleri 

2.10.1. Trombosit Yapısı ve Koagulasyon Sistemi 

Trombositler, kemik iliğinde megakaryosit hücrelerinden salınır. 

Trombosit üretiminin en büyük ayarlayıcısı başlıca karaciğerde sentezlenen 

trombopoetin (TPO) hormonudur. Sentez inflmasyon ve özellikle de interlökin -6 

ile artar. Trombosit ve megakaryosit kütlesinde azalma TPO artışı buna bağlı 

olarak trombosit üretiminde uyarılmayla sonuçlanır. Trombositlerin ortalama 

yaşamı 7-10 gündür. Trombosit hacminin nerdeyse %20’si granüllerden 

oluşurken, içindeki proteinlerin %20 si kontraksiyon için gereken aktin ve 

miyosini oluşturur. En çok bulunan granül alfa granül olup içerisinde; plazma 

proteinleri, albumin, fibrinojen, F5, vWF, β-thromboglobulin, trombosit faktör-4, 

PDGF ve P-Selektin bulunur. Dense granülde ise ATP, ADP, serotonin ve 

kalsiyum yer alır. Endotel hasarı olduğunda trombositler subendotelyal alanda 

bulunan von Willebrand Faktör(vWF)e, Gp1b/IX-V aracılığı ile tutunarak 

trombositler arasında adezyon gerçekleşir. Sonrasında vWF e bağlanma ile yapısal 

değişiklik oluşur ve GpIIb/IIIa reseptörleri açığa çıkarak agregasyon olur. Yüksek 

dozda ADP, trombin ve tromboksan A2 trombosit agregasyonunu daha güçlü 

uyarır ve ilk geri dönüşümlü agregasyon dalgasını kuvvetlendirerek geri dönüşsüz 

hale getirir. Aktive trombositler, doku faktörü tarafından aktive edilen pıhtılaşma 

faktörü 5, 7, 11 e spesifik yüzey reseptörleri eksprese ederek; faktör 9,10 ve 8-

vWF kompleksini bağlayarak; ve yüzeyinde negatif yüklü fosfolipid 

fosfatidilserini eksprese ederek trombin oluşumunu kolaylaştıran bir yüzey 

meydana getirir. Trombin, doku faktörü ile başlayan ve fibrinojenden fibrin 
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polimeri oluşumu ile sonuçlanan enzimatik süreci katalizler. Trombositler sadece 

endotel hasarı ile değil trombinin kendisi ile de aktive edilir ve koagülasyon 

sisteminin en önemli elemanlarındandır. 

 

2.10.2. Malignite ve Koagulasyon Sistemi 

Tümör boyutunun artmasında ve metastazında hemostaz ve angiogenezis 

çok önemli role sahiptir. Tümör hücreleri ekstrensek koagulasyon sistemini ve 

fibrinolitik sistemi aktive ederek bunu sağlamaktadır. Ayrıca malignite 

koagulasyon kaskadının ve fibrinolitik kaskadın aşırı uyarıldığı hiperkoagulable 

bir durumdur ve bunun nedeninde trombinin direk uyarılmasından hastanın 

komorbid durumlarına kadar uzanan birçok faktör yer almaktadır. Özellikle bu 

trombotik durum müsin üreten gastrointestinal tümörlerde belirgindir. 

 Doku faktörü (TF), Faktör 7 ile kompleks oluşturarak ve Faktör 10 ve 9 

aktive ederek koagulasyon kaskadını başlatır. TF normal parankim ve konnektif 

dokular ile sarkom, melanom, pankreatik karsinom gibi malignitelerde de 

salgılanan bir transmembran proteinidir. Ayrıca malignite diferansiyasyonu ile 

ters korelasyon gösterir. Farklı mRNA ile alternatif olarak oluşturulan ve 

transmembran bağlayıcı özelliği olmayan doku faktörü benzeri mikropartiküller 

(TFMP) de prokoagulan durumda etkilidir. Malignitesi olan ve akut VTE ile 

başvuran 30 hasta ile yine malignitesi olan fakat trombotik öyküsü olmayan 60 

hasta ve idiopatik VTE olan 22 hastanın TFMP düzeyleri karşılaştırılmış ve 

anlamlı yüksek saptanmıştır (81). 
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Kanser prokoagulan faktör (CP) kalsiyum bağımlı sistin proteazdır, fetal 

dokular ve malign hücreler tarafından salgılanır. Faktör 10 nu, Faktör 7 ve TF den 

bağımsız olarak direk aktive eder (82). CP özellikle AML, malign melanom, 

kolon ve pankreas karsinomunda gösterilmiştir. 

Malignite de ayrıca tümör hücreleri direk olarak trombositleri aktive 

edebilmektedir. Tümör bağımlı trombin, ADP ve artmış vWF de bu sürece 

katkıda bulunmaktadır. Ayrıca aktive ürünlerin uzaklaştırılması da karşılaşılan 

diğer problemdir. Simanek ve arkadaşlarının yaptığı 687 farklı tipte kanser 

hastasını içeren bir çalışmada trombosit alfa granüllerinde yer alan P-selektin 

seviyesi ile VTE riskinde anlamlı ilişki bulunmuştur (83). 

Koagulasyon kaskadının aktivasyonu ile trombin oluşur ve fibrinojenden 

fibrin monomeri ve son olarak da Faktör 13 ile çözünmeyen fibrin polimerleri 

oluşur. Fakat koagulasyon kaskadı yanında plazmin oluşumuda tetiklenmiş olur 

oluşan fibrin polimerleri plazminin etkisi ile spesifik fibrin parçacıklarına ayrılır.  

Malign hücreler karakteristik olarak yüksek düzeyde plasminogen 

aktivatör düzeyine sahiptir bu sayede lokal fibrinolizis yaparak yayılımını 

kolaylaştırır. Plasminojen aktivatör düzeyi kanserlerde prognostik faktör gibi 

görülmektedir (84). Malignitelerde koagulasyon kaskadının artmış aktivitesi son 

ürün olarak oluşan fibrin yıkım ürünlerinin ve aktifleşen trombosit ürünlerinin 

takipte kullanılabileceğini düşündürmüştür.  
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2.10.3. Trombosit Volum Belirteçleri Klinik Kullanımı 

Trombosit volum belirteçleri rutin kan sayımında bakılabilen ve ucuz bir 

grup parametredir. Trombosit volum belirteçleri denildiğinde mean platelet volüm 

(MPV), platelet distribution width (PDW) akla gelmektedir. Trombosit boyutu bu 

parametreler ile değerlendirilmekte ve boyut ile aktivite korelasyon 

göstermektedir. 206.554 kişiden oluşan retrospektif bir çalışmada MPV düzeyi ve 

vaskuler mortalite arasındaki ilişki değerlendirilmiştir. MPV>11fL olan hastalarda 

vaskuler mortalite de yüksek risk tespit edilmiştir. Bu bulguların üzerine özellikle 

miyokard infarktusu ve inmedeki rolu araştırılmış. Akut MI ve unstabil angina ile 

başvuran hastalarda MPV değerinin anlamlı olarak yükseldiği tespit edilmiş, 

ayrıca MPV>9.6 fL üzerinde olanlarla MPV<8.7fL olanlar karşılaştırılmış ve 

mortalitede artış bulunmuştur. Küçük çaplı bir araştırmada da MPV değeri yüksek 

olanlarda erken dönem stent trombozunda artış tespit edilmiştir. 3134 inme 

geçiren hasta alınarak yapılan retrospektif bir çalışmada iskemik inme geçiren 

hastalarda bağımsız risk faktörü olduğu fakat hemorajik ve nedeni bilinmeyen 

inmelerde risk artışına neden olmadığı gösterilmiştir. Ayrıca MPV değerinin 

antiplatelet tedavi ile değişmediği birçok yayında gösterilmiştir. Yine başka bir 

çalışmada 25923 venöz tromboemboli hastası 10.8 yıl takip edilmiş MPV ile 

ilişkisi net gösterilememiş fakat provakasyon olmayan venöz tromboembolide 

MPV yüksekliği ile 1.5 kat artmış risk tespit edilmiştir (4). 

 MPV nin tromboz olaylarında ve endotel hasarı olan hastalıklarda artması 

malignitelerde ve inflamatuar hastalıklarda da kullanılabileceği fikrini ortaya 

çıkarmıştır. 31 erken evre mide kanseri olan hastada preoperatif MPV değeri ile 
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kontrol grubu karşılaştırılmış ve anlamlı yüksek bulunmuş. Aynı hastalar 

postoperatif dönemde tekrar değerlendirilerek MPV değerleri (sınır değer: 8.25 

fL) karşılaştırılmış ve anlamı düşüş tespit edilmiştir. Fakat postoperatif dönemde 

kontrol grubu ile fark saptanmamış ve TNM evrelemesi ile de hastalar arasında 

anlamlı fark bulunmamıştır (85). Başka bir çalışmada toplamda 230 normal, 

kronik hepatit, siroz ve Hepatoselüler karsinomu olan kişilerde MPV değerleri 

araştırılmıştır. MPV sınır değeri Hepatoselüler kanserli hastalarda >9.2 fL olarak 

alınarak AFP ile karşılaştırılmıştır. MPV %68.3 sensitivite, %62.1 spesifite ile 

AFP den daha sensitif bulunmuş ve iki parametre birlikte kullanıldığında spesifite 

%95.2 e yükselmiştir. MPV nin trombositopeni de azalması MPV/trombosit oranı 

kullanılmasının daha doğru olacağını düşündürmüştür (86). 268 ileri evre küçük 

hücreli dışı akciğer kanserinde prognoz üzerine etkisi araştırılmış. MPV/PC 

oranının sensitivitesi %62.3 ve spesifitesi %74.6 olarak bulunmuş ve MPV/PC 

oranı düşük olanlarda daha kısa sağkalım tespit edilmiş (5). Bu çalışmalardan 

sonra MPV ve MPV/PC tetkikleri hem ucuz hem de malginitelerde ek parametre 

olarak kullanılabileceğini fakat daha fazla çalışmaya ihtiyaç olduğunu 

göstermiştir. 
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3. GEREÇ ve YÖNTEM 

 

Bu çalışma kesitsel olarak planlanmıştır. Çalışma için gerekli veriler Gazi 

Tıp Fakültesi Hastanesi elektronik sistem kayıtları kullanılarak elde edilmiştir. 

 

3.1. Hastalar 

Çalışmaya Eylül 2013- Nisan 2014 tarihleri arasında Gazi Üniversitesi Tıp 

Fakültesi Hastanesinde mide kanseri tanısı ile takip edilen toplam 92 hasta ve 

Gastroenteroloji poliklinğine başvuran 29 sağlıklı kontrol grubu alınmıştır. 

Hastalar patoloji raporları ve görüntüleme yöntemleri incelenerek TNM evreleme 

sistemine göre evreleri belirlendi. Çalışmamıza 18-85 yaş arası hastalar dahil 

edildi. Hastaların gerekli verileri hastane elektronik sistemi kullanılarak 

kaydedildi. Çalışma verileri kaydedilirken; mide kanseri tanısını hastanemizde ya 

da başka merkezde almış ve hastanemizde opere olan hastaların operasyon öncesi 

bakılan tetkiklerindeki veriler olmasına dikkat edildi. Hastaların operasyon 

tarihleri yine elektronik sistem kullanılarak operasyon notlarından ve patoloji 

kayıtlarından öğrenildi. Metastatik mide kanseri hastaların verileri kaydedilirken 

görüntüleme yöntemi, sitoloji yada biyopsi ile metastazın gösterilmiş olmasına ve 

kemoterapi tedavisini en az 1 ay önce almasına veya kemoterapi başlanmadan 

önceki veriler kullanılmasına dikkat edildi. Bazı çalışmalarda trombotik olaylarda 

MCV nin belirgin azalması nedeniyle en son 6 ay içerisinde DİC, DVT ve PTE 

öyküsü olan hastalar çalışma dışı bırakıldı. Veri kaydedilmesinde elektronik 

sistem kullanldığı için hastaların diyabet, sigara kullanımı, vücut kitle indeksi, 
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hipertansiyon gibi ek durumlar uygun şekilde kaydedilemeyeceği için 

kullanılmadı Fakat hastaların mevcut böbrek fonksiyonları ve karaciğer 

fonksiyonları elektronik sistem kaydedilerek kullanıldı. Kontrol grubu 

malignitesi, geçirilmiş kardiyovasküler hastalık öyküsü, son 6 ay içerisinde 

trombotik olay geçirmeyen ve böbrek fonksiyonları normal olan 18-85 yaş arası 

Gastroenteroloji polikliniğine dispeptik şikayet ile başvuran 29 sağlıklı 

gönüllüden seçildi. Kontrol grubunun verileri için polikliniğe başvurduğu sıradaki 

kan tetkikleri kullanıldı. 

 

3.2. Laboratuar İncelemeleri 

Çalışmaya alınan hastaların rutin tam kan parametreleri, AST, ALT, GGT, 

ALP, kreatinin, CA-19.9, CEA düzeyleri hastane dosya ve elektronik bilgi 

sisteminden temin edildi. Çalışmaya alınan hastaların patoloji raporları, tedavileri 

ve operasyon bilgileride yine dosya ve elektronik sistemden elde edildi.  

 

3.2.1. Trombosit Volum Belirteçlerinin Belirlenmesi 

Hasta ve kontrollerden alınan kan örneklerinde rutin çalışılan tam kan 

sayımı sonuçları elektronik sistemden ve dosyadan elde edildi. Hastanemizde 

MPV range değeri 6-13 fl, PDW %10-20 olarak belirlenmiştir. MPV/PC oranı 

MPV nin toplam trombosit sayısına bölünmesi ile (fl/(10(9)/l) elde edilmiştir.  
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3.3. İstatiksel Yöntemler 

Çalışmada kategorik değişkenlere ilişkin tanımlayıcı istatistikler sayı ve 

yüzde olarak, sürekli değişkenlere ilişkin istatistikler ise ortalama, standart sapma, 

medyan, minimum ve maksimum değerler olarak raporlanmıştır. Kategorik 

değişkenler arasındaki ilişkiler Ki-kare testi ile incelenmiştir. Beklenen değeri 

5’ten küçük olan hücrelerin oranı %20’den fazla olan kikare testi sonuçları için 

likelihoodratio değerleri verilmiştir. Sürekli değişkenler için normal dağılıma 

uygunluk Kolmogorov-Smirnov testi ile incelenmiştir. Normallik sınamaları 

sonucuna göre bağımsız iki grubun ortalamaları arasındaki farklar non-parametrik 

yöntem olan Mann-Whitney U testi ile incelenmiştir. İkiden fazla bağımsız 

grubun ortalamaları arasındaki farklar ise yine non-parametrik yöntem olan 

Kruskal Wallis testi ile incelenmiştir. 

İstatistiksel analizlerde IBM SPSS Statistics (Versiyon 21) programından 

faydalanılmıştır. Analizlerde anlamlılık düzeyi %95 olarak alınmış ve p değeri 

0.05’e eşit ve küçük olan sonuçlar istatistiksel açıdan anlamlı olarak 

yorumlanmıştır. 
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4. BULGULAR 

 

Çalışmaya toplam 120 kişi alınmıştır. Çalışmaya alınanlardan 92 kişi 

hasta/çalışma, 28 kişi kontrol grubunda yer almaktadır. Gruptaki bireylerin yaşları 

18 ile 85 arasında değişmekte olupyaş ortalaması 53.29, standart sapması ise 

15.05’tir. Çalışmaya alınan 120 kişinin %60.8’i (73 kişi) erkeklerden, %39.2’si 

(47 kişi) kadınlardan oluşmaktadır.  

Hasta/çalışma grubu incelendiğinde yaşın 24 ile 85 arasında değiştiği ve 

yaş ortalamasının 56.18 olduğu görülmektedir. Bu grubun %70.7’sini (65 kişi) 

erkekler, %29.3’ünü (27 kişi) kadınlar oluşturmaktadır. Kontrol grubundaki 

bireylerin ise yaşları 18 ile 69 arasında olup, yaş ortalaması 43,79’dur. Kontrol 

grubunun %28.6’sı (8 kişi) erkek %71,4’ü (20 kişi) ise kadındır. Ayrıca karaciğer 

ve böbrek fonksiyon testlerinin ortalaması ve tanımlayıcı istatistikler Tablo 1 de 

özetlenmiştir.  
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Tablo 1. Tanımlayıcı istatistikler 

  Çalışma Grubu (n=92) Kontrol Grubu (n=28) Genel 

  

Ortalama 

(± Std. 

Sapma) 

Medyan 

(Min-

Maks) 

Ortalama 

(± Std. 

Sapma) 

Medyan 

(Min-

Maks) 

Ortalama 

(± Std. 

Sapma) 

Medyan 

(Min-

Maks) 

Yaş  
56.18 

(13.97) 

58.00  

(24-85) 

43.79 

(14.79) 

43.00  

(18-69) 

53.29 

(15.05) 

54.00  

(18-85) 

  Sayı (n) 
Yüzde 

(%) 
Sayı (n) 

Yüzde 

(%) 
Sayı (n) 

Yüzde 

(%) 

Cinsiyet 
Kadın 27 29.3 20 71.4 47 39.2 

Erkek 65 70.7 8 28.6 73 60.8 

 

 

Çalışmaya alınan 92 hastanın hastalık evreleri incelendiğinde ise evrede 4 

olan hastaların oranı %55.4 bulunmuştur. Ayrıca evre 3 %17.4, evre 2 %13.0 ve 

evre 1 %14.1 dir. Bununla birlikte evre 4 hastaların metastaz durumu incelenmiş, 

karaciğer metastazı görülenlerin oranı %17.4 (16 hasta), peritonda metastaz 

görülenlerin oranı %14.1 (13 hasta) ve akciğer metastazı görülenlerin oranı 3.3’tür 

(3 hasta). Kemik iliği, özefagus ve surrenal metastaz görülen 1’er hasta 

bulunmaktadır.  

  

 Çalışma Grubu (n=92) Kontrol Grubu (n=28)  

 

Ortalama 

(± Std. 

Sapma) 

Medyan 

(Min-

Maks) 

Ortalama 

(± Std. 

Sapma) 

Medyan 

(Min-

Maks) 

Mann 

Whitney U 
P değ. 

KR 
0.74  

(0.28) 

0.70  

(0.10-2.10) 

0.67 

(018) 

0.60 

(0.40-1.10) 
1097.500 0.233 

ALT 
26.08 

(26.43) 

18.00 

(5-163) 

22.57 

(13.15) 

18.00 

(3-66) 
1170.500 0.465 

AST  
29.03  

(41.10) 

19.00 

(5-373) 

27.32 

(24.73) 

19.00  

(9-112) 
1277.500 0.948 

GGT 
49.90 

(89.49) 

23.50 

(2-688) 

33.61 

(27.21) 

23.00 

(0-124) 
1258.500 0.855 

ALP 
132.51 

(148.17) 

88.00 

(23-1051) 

84.82  

(32.46) 

76.50 

(51-186) 
1037.500 0.120 
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Tablo 2. Hastalık evrelerinin hastaların cinsiyetine göre dağılımı  

 Cinsiyet 

Toplam 
Erkek Kadın 

Sayı 
Satır 

Yüzdesi 
Sütun 

Yüzdesi 
Sayı 

Satır 
Yüzdesi 

Sütun 
Yüzdesi 

Evre 1 12 92.3 18.5 1 7.7 3.7 13 

Evre 2 8 66.7 12.3 4 33.3 14.8 12 

Evre 3 11 68.8 16.9 5 31.3 18.5 16 

Evre 4 34 66.7 52.3 17 33.3 63.0 51 

PearsonKi-kare değeri=4.237 p değeri=0.237 

 

Hastaların cinsiyetleri ile hastalık evresi arasında ilişki olup olmadığı 

Kikare testi ile incelenmiştir (Tablo 2). Evre 4 hastalarının %66.7’sini erkekler, 

%33.3’ünü ise kadınlar oluşturmaktadır. Erkek hastaların %52.3’ü, kadın 

hastaların ise %63.0’ü hastalıklarının evre 4 dür. Özellikle kadın hastalar arasında 

evre 1 olanların oranı (%3.7) diğer evrelerdeki kadın hastalara göre daha 

düşüktür. Bununla birlikte cinsiyet ile evre düzeyleri arasında ise istatistiksel 

olarak anlamlı bir ilişki bulunmamaktadır (p>0.05). 

 Hastaların patoloji sonuçları WHO sınıflamsına göre incelendiğinde ise 

taşlı yüzük hücreli karsinom oranı %37 (34 hasta), adenokarsinom oranı %63 (58 

hasta) bulunmuştur. Cinsiyete göre patoloji sonuçları karşılaştırılmıştır. Tablo 

3’de görüldüğü üzere patolojisi taşlı yüzük hücreli çıkan 34 hastalanın %50’si 

kadın, %50’si ise erkektir. Erkeklerde adenokarsinom daha sık görülmekteyken 

(%73.8) kadınlarda taşlı yüzük hücreli patoloji daha yüksek (%63.0) bulunmuştur. 

Patoloji ile cinsiyet arasındaki bu ilişki istatistiksel açıdan anlamlı bulunmuştur 

(p<0.05). 
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Tablo 3. Hasta patolojilerinin cinsiyete göre dağılımı  

 Cinsiyet 

Toplam Erkek 

 

Kadın 

 Sayı Satır 

Yüzdesi 

Sütun 

Yüzdesi 

Sayı Satır 

Yüzdesi 

Sütun 

Yüzdesi 
Adenokarsinom 48 82.8 73.8 10 17.2 37.0 58 

Taşlı yüzük 

hücreli 

17 50.0 26.2 17 50.0 63.0 34 

PearsonKi-kare değeri=11.094 p değeri=0.001* 

Hastaların yaş ortalamalarının patoloji sonuçlarına göre farklılık gösterip 

göstermediğini incelemek üzere öncelikle yaşın normal dağılıma uygunluğu test 

edilmiştir. Yaş normal dağılıma uymadığı için (Kolmogorov-Smirnov 

değeri=0.101, p değ=0.022) Mann Whitney U testi kullanılmıştır. Tablo 4 

incelendiğinde taşlı yüzük hücreli patolojiye sahip hastaların yaşlarının 

adenokarsinom patolojili hastalara göre daha küçük olduğu görülmektedir. 

Adenokarsinom ile taşlı yüzük hücreli patolojiye sahip hastaların yaş 

ortalamalarındaki söz konusu farklılıklar istatistiksel açıdan da anlamlı 

bulunmuştur (p<0.05). 

Tablo 4. Hastaların yaşlarının patolojilerine göre dağılımının incelenmesi 

 Adenokarsinom (n=58) Taşlı Yüzük Hücreli (n=34)  

 
Ortalama         

(± Std. Sapma) 

Medyan  

(Min-Maks) 

Ortalama         

(± Std. Sapma) 

Medyan               

(Min-Maks) 

Mann-

Whitney U 
P değ. 

Yaş 61.84 (11.53) 61.50 (33-85) 46.53 (12.49) 44.50 (24-75) 354.500 0.001* 

*p<0.05 

Hastaların CEA ve CA-19.9 pozitifliği ve evrelerle ilişkisi de 

incelenmiştir. CEA sonucu negatif çıkanların oranı %70.3, CA19.9 sonucu negatif 

olan hastaların oranı ise %72.5 bulunmuştur. Hastalar arasında her iki test sonucu 

pozitif olan toplam 10 (%10.9) hasta bulunmaktadır. (Tablo 5) Her iki test sonucu 
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pozitif çıkan 10 hastanın 4’ünde karaciğer metastazı görülmüştür. Bununla birlikte 

2 hastada periton, 1 hastada akciğer ve 1 hastada özefagus metastazı görülmüş 2 

hastada ise metastaz gözlenmemiştir.  

Tablo 5. CEA ve CA19.9 dağılımları 

 

Tablo 6’da CEA sonucu ile evreler arasındaki ilişkiyi incelemek üzere 

yapılan Kikare analizinin sonuçları yer almaktadır. Evre 4’teki hastaların 

%35.3’ünün CEA sonucu pozitifken Evre 1 hastalarının %15.4’ünün CEA sonucu 

pozitif çıkmıştır. İstatistiksel olarak değerlendirildiğinde ise CEA sonucu ile 

evreler arasında anlamlı bir ilişki bulunamamıştır (p>0.05). 

Tablo 6. Hastalık evrelerinin CEA sonucuna göre dağılımı  

 CEA  

Toplam Negatif 

 

Pozitif 

 Sayı Satır 

Yüzdesi 

Sütun 

Yüzdesi 

Sayı Satır 

Yüzdesi 

Sütun 

Yüzdesi 
Evre 1 11 84.6 17.2 2 15.4 7.4 13 

Evre 2 9 81.8 14.1 2 18.2 7.4 11 

Evre 3 11 68.8 17.2 5 31.3 18.5 16 

Evre 4 33 64.7 51.6 18 35.3 66.7 51 

LikelihoodRatio=2.973 p değeri=0.396 

CA 19.9 sonucu ile evreler arasındaki ilişkiye yönelik Kikare analiz 

sonuçları Tablo 7 de sunulmuştur. Evre 1 hastalarının %7.7’sinin CA 19.9 sonucu 

  Sayı  Yüzde 

CEA 

Negatif 64 70.3 

Pozitif 27 29.7 

CA19.9 

Negatif 66 72.5 

Pozitif 25 27.5 

CEA&CA19.9 Pozitif 10 10.9 
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pozitifken, Evre 4 hastalarının %39.2’sinin CA 19.9 sonucu pozitiftir. Evre 2 olan 

11 hastanın ise tamamının CA19.9 sonucu negatif çıkmıştır. Genel olarak 

incelendiğinde CA 19.9 sonuçları ile evreler arasında istatistiksel açıdan anlamlı 

bir ilişki mevcuttur (p<0.05). 

Tablo 7. Hastalık evrelerinin CA19.9 sonucuna göre dağılımı  

 CA19.9 

Toplam Negatif 

 

Pozitif 

 Sayı Satır 

Yüzdesi 

Sütun 

Yüzdesi 

Sayı Satır 

Yüzdesi 

Sütun 

Yüzdesi 
Evre 1 12 92.3 18.2 1 7.7 4.0 13 

Evre 2 11 100.0 16.7 0 0.0 0.0 11 

Evre 3 12 75.0 18.2 4 25.0 16.0 16 

Evre 4 31 60.8 47.0 20 39.2 80.0 51 

LikelihoodRatio=13.643  
p değeri=0.003* 
*p<0.05 

 

Çalışmada MPV, PDW ve MPV/PC değerlerinin hasta ve kontrol gurubu 

arasında fark gösterip göstermediği incelemek amacıyla öncelikle söz konusu 

değişkenlerin normal dağılıma uygunlukları araştırılmıştır.  

Tablo 8.  MPV, PDW ve MPV/PC değerlerinin normal dağılıma uygunluğunun 

incelenmesi 

 Kolmogorov-Smirnovdeğeri p değeri 

MPV 0.129 0.001 

PDW 0.135 0.001 

MPV/Trombosit 0.344 0.001 
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Tablo 8’de görüldüğü üzere MPV, PDW ve MPV/PC değerlerinin normal 

dağılmadıkları görülmüştür (p<0.05). Bu nedenle gruplar arasındaki farklar Mann 

Whitney U testi ile incelenmiştir.  

Tablo 9. MPV, PDW ve MPV/PC değerlerinin gruplara göre dağılımının 

incelenmesi 

 Çalışma Grubu Kontrol Grubu  

 
Ortalama            

(± Std. Sapma) 

Medyan 

(Min-Maks) 

Ortalama         

(± Std. Sapma) 

Medyan            

(Min-Maks) 

Mann-

Whitney 

U 

P değ. 

MPV 8.36 (1.35) 8.10 (5.8-13.0) 8.72 (0.84) 8.60 (7.2-10.3) 961.500 0.043* 

PDW 16.66 (0.93) 16.5 (13.1-20.0) 16.39(0.66) 16.21 (15,0-18,2) 1065.500 0.167 

MPV/Trombosit 0.05 (0.09) 0.03 (0.01-0.73 0.03 (0.01) 0.03 (0.02-0.07) 1256.500 0.845 

*p<0.05 

Tablo 9 incelendiğinde hasta grubunda MPV değerinin kontrol grubundan 

düşük olduğu görülmektedir ve bu fark istatistiksel açıdan anlamlı bulunmuştur. 

(p<0.05) Bununla birlikte hasta ve kontrol grubu arasında PDW ve 

MPV/Trombosit değerleri açısından istatistiksel açıdan önemli bir farklılık 

bulunamamıştır (p>0.05). 

Tablo 10. MPV, PDW ve MPV/PC değerlerinin arasındaki ilişki yapısı 

 MPV 

* 

PDW 

MPV                               

*                

MPV/Trombosit 

PDW                              

*              

MPV/Trombosit 

Spearman Korelasyon Katsayısı 0.128 0.455 0.369 

p değeri 0.224 0.001* 0.001* 

*p<0.05  

MPV, PDW ve MPV/PC değerlerinin kendi aralarında ilişki varlığını 

araştırmak amacıyla Spearman Korelasyon Katsayısından faydalanılmıştır (Tablo 

10). MPV ve PDW arasında istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki saptanamamıştır 
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(p>0.05). MPV değerleri ile MPV/PC değerleri arasında istatistiksel açıdan 

anlamlı orta düzeyde pozitif yönlü bir ilişki tespit edilmiştir (p<0.05). PDW 

değerleri ile MPV/PC değerleri arasında ise zayıf ancak pozitif yönlü ve 

istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki bulunmuştur (p<0.05). 

Hastaların MPV, PDW ve MPV/PC değerlerinin evrelere göre farklılık 

gösterip göstermediğini incelemek için Kruskal-Wallis testinden faydalanılmıştır. 

Tablo 11’de görüldüğü üzere MPV ve MPV/PC değerleri evreler arasında anlamlı 

farklılıklar göstermiştir (p<0.05). 

Tablo 11.  MPV değerlerinin hastalık evrelerine göre ikili karşılaştırmaları 

*p<0.05 

 

Söz konusu anlamlı farklılığın hangi evreler arasında olduğunu tespit 

etmek amacıyla ikili karşılaştırmalar yapılmıştır. MPV’ye ilişkin ikili 

karşılaştırma sonuçları Tablo 12’de ve MPV/PC’e ilişkin ikili karşılaştırma 

sonuçları Tablo 13’de sunulmuştur. İkili karşılaştırma sonuçlarına göre evre 1 ile 

evre 3 arasında ve evre 3 ile evre 4 arasında hem MPV hemde MPV/Trombosit 

değerleri açısından istatistiksel açıdan önemli farklılık bulunduğu söylenebilir 

(p<0.05). 

  

 

Evre 1 

* 

Evre 2 

Evre 1 

* 

Evre 3 

Evre 1 

* 

Evre 4 

Evre 2 

* 

Evre 3 

Evre 2 

* 

Evre 4 

Evre 3 

* 

Evre 4 

Mann Whitney U 61.500 32.00 265.500 66.500 284.500 241.500 

p değeri 0.376 0.001* 0.270 0.174 0.707 0.014* 



44 
 

Tablo 12. Hastalık evresine göre MPV, PDW ve MPV/ PC değerlerinin 

dağılımının incelenmesi 

 MPV PDW MPV/Trombosit 

Ki-kare değeri (Kruskal Wallis Testi) 9.296 1.279 13.898 

p değeri 0.026* 0.734 0.003* 

*p<0.05 

Tablo 13. MPV/PC değerlerinin hastalık evrelerine göre ikili karşılaştırmaları 

 

Evre 1 

* 

Evre 2 

Evre 1 

* 

Evre 3 

Evre 1 

* 

Evre 4 

Evre 2 

* 

Evre 3 

Evre 2 

* 

Evre 4 

Evre 3 

* 

Evre 4 

Mann Whitney U 48.00 23.00 291.500 88.00 219.500 192.000 

p değeri 0.110 0.001* 0.504 0.732 0.130 0.001* 

*p<0.05 

 

 MPV Değerleri 

 
Ortalama                        

(± Std. Sapma) 

Medyan                                

(Min-Maks) 

Evre 1 (n=13) 8.66 (0.97) 8.60 (6.7-10.0) 

Evre 2 (n=12) 8.25 (1.55) 8.35 (5.8-11.0) 

Evre 3 (n=16) 7.59 (0.70) 7.76 (6.4-8.7) 

Evre 4 (n=51) 8.56 (1.46) 8.10 (6.4-13.0) 

 

 MPV/PC Değerleri 

 
Ortalama (± Std. 

Sapma) 

Medyan 

(Min-Maks) 

Evre 1 (n=13) 0.04 (0.01) 0.04 (0.03-0.07) 

Evre 2 (n=12) 0.07 (0.16) 0.02 (0.01-0.57) 

Evre 3 (n=16) 0.02 (0.01) 0.02 (0.01-0.04) 

Evre 4 (n=51) 0.06 (0.10) 0.03 (0.01-0.73) 

 

Tablo 14’de görüldüğü üzere MPV, PDW ve MPV/PC değerleri cinsiyete 

göre istatistiksel açıdan anlamlı bir fark göstermemektedir (p>0.05).  
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Tablo 14.  Hastaların MPV, PDW ve MPV/PC değerlerinin cinsiyete göre 

dağılımının incelenmesi 

 Erkek (n=65) Kadın (27)  

 
Ortalama      

(± Std. Sapma) 

Medyan               

(Min-Maks) 

Ortalama        

(± Std. Sapma) 

Medyan               

(Min-Maks) 

Mann-

Whitney U 

P 

değ. 

MPV 8.26 (1.17) 8.10 (5.8-12.0) 8.62 (1.70) 8.37 (6.4-13.0) 793.000 0.469 

PDW 16.64 (0.83) 16.5 (15.4-20.0) 16.71 (1.14) 16.60 (13.1-18.7) 788.500 0.445 

MPV/Trombosit 0.04 (0.03) 0.03 (0.01-0.25) 0.08 (0.16) 0.03 (0.01-0.73) 851.500 0.824 

 

Çalışmada CEA değerlendirme sonucu pozitif ve negatif çıkan hastalar 

arasında MPV, PDW ve MPV/PC değerlerinin farklılık gösterip göstermediği 

incelenmiştir (Tablo 15). Bu analizler sonucunda yalnızca PDW değerlerinin CEA 

pozitif ve CEA negatif çıkan hastalar arasında istatistiksel açıdan anlamlı fark 

gösterdiği bulunmuştur (p<0.05). Medyan değerler incelendiğinde de görüleceği 

üzere CEA negatif bulunan hastalarda PDW değeri görece düşüktür. MPV ve 

MPV/PC değerlerinin CEA durumuna göre farkları ise istatistiksel açıdan anlamlı 

bulunmamıştır (p>0.05). 

Tablo 15.  Hastaların MPV, PDW ve MPV/PC değerlerinin CEA durumuna göre 

dağılımının incelenmesi 

 CEA POZİTİF (n=27) CEA NEGATİF (n=64)  

 
Ortalama          

(± Std. Sapma) 

Medyan            

(Min-Maks) 

Ortalama                

(± Std. Sapma) 

Medyan               

(Min-Maks) 

Mann-

Whitney U 
P değ. 

MPV 8.58 (1.55) 8.10 (6.4-13.0) 8.27 (1.26) 8.10 (5.8-12.7) 808.500 0.630 

PDW 16.85 (1.11) 16.90 (13.1-18.9) 16.59 (0.84) 16.40 (15.5-20.0) 602.000 0.023* 

MPV/Trombosit 0.06 (0 14) 0 03 (0 01-0 73) 0.05 (0.07) 0.03 (0.01-0.57) 861.000 0.979 

*p<0.05 
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Tablo 16’da CA 19.9’un pozitif ve negatif çıktığı hastalarda MPV, PDW 

ve MPV/ PC değerleri istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık göstermemektedir 

(p>0.05). 

Tablo 16. Hastaların MPV, PDW ve MPV/PC değerlerinin CA19.9 durumuna 

göre dağılımının incelenmesi 

 CA 19.9 POZİTİF (n=25) CA 19.9 NEGATİF (n=66)  

 
Ortalama           

(± Std. Sapma) 

Medyan          

(Min-Maks) 

Ortalama                   

(± Std. Sapma) 

Medyan         

(Min-Maks) 

Mann-

Whitney U 

P 

değ. 

MPV 8.49 (1.55) 8.40 (6.4-13.0) 8.31 (1.28) 8.10 (5.8-12.7) 789.500 0.752 

PDW 16.84 (1.23) 16.7 (13.1-20.0) 16.60 (0.79) 16.50 (15.4-18.7) 560.500 0.120 

MPV/Trombosit 0.07 (0.14) 0.03 (0.01-0.73) 0.05 (0.07) 0.03 (0.01-0.57) 733.000 0.413 

*p<0.05 
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5. TARTIŞMA VE SONUÇ 

 

Mide kanseri ülkemizde kansere bağlı ölümlerde hala 2. sırada yer 

almaktadır ve her yıl 130 bin civarında yeni olgu beklenmektedir. Erken tanı mide 

kanserinde 5 yıllık sağkalım %90 civarında olmasına rağmen ileri evrede mide 

kanserinde %3 e kadar düşmektedir ve halen dünya genelinde mortalite %9.4 dür. 

Globocan database 2012 verilerine göre Türkiye de erkeklerde 5938 vaka ile 

insidans %6.9, mortalite %8.7 ve 5 yıllık prevalans %4.9 dur. Kadınlarda 4182 

vaka ile insidans %6.7, mortalite %10.8 ve 5 yıllık prevalans %3.5 dur. Türkiye 

de 2000-2011 yılları arasında Selçukbiricik ve arkadaşlarının 552 erkek, 244 

kadın ile toplam 796 mide kanseri hastasının özelliklerini incelediği ve 

prognozunu değerlendirdiği bir çalışmada hastaların %3.6 evre 1, %49.3 evre 4 

olarak bulunmuştur (87). Bizim çalışmamızda da %14 evre 1, %13 evre 2, %17.4 

evre 3, %55.4 evre 4 ve %34.8 uzak metastaz vardır. En fazla metastaz %17.4 ile 

karaciğer, 2. sırada %14.1 ile peritondur..Endoskopik yöntemlerin gelişmesine 

rağmen hala olguların büyük bir çoğunluğu ileri evrede tanı almaktadır. Bizim 

çalışmamız da mide kanserinin halen önemli bir sorun olduğunu ve hastaların ileri 

evrede tanı aldığını destekler niteliktedir. Mide kanserinin Türkiye de ortalama 

görülme yaşı 60 dır. Bizim çalışmamızda hastalarımızın yaşları 18 ile 85 arasında 

değişmekte olup, yaş ortalaması 56.18, kontrol grubunun ise 49.22 bulunmuştur. 

2012 verileri de göstermektedir ki mide kanseri erkeklerde kadınlardan daha fazla 

görülmektedir. Bu fark da hormonal faktörlerin etkili olabileceği 73.442 kadın 

hasta ile Çin de, 335.216 hasta ile Avrupa da araştırılmış ve her iki çalışmada da 
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endojen sex hormonlarının riski azalttığını göstermiştir (88,89). Maehara ve 

arkadaşları 1965-1983 yıllarında 1031 ileri evre mide kanseri hastasının 

demografik bulgularını incelemiş ve erkeklerde kadınlardan 2 kat fazla görüldüğü, 

50 yaş altında mortalitenin kadınlarda anlamlı olarak düşük olduğu bulunmuştur 

(66). Selçukbiricik ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada ise yaş, cinsiyet ve tümör 

histopatolojsinin prognozla anlamlı ilişkisi olmadığı gösterilmiştir (87).  

Çalışmamızdaki 92 hastanın %70.7’sini (65 kişi) erkekler, %29.3’ünü (27 kişi) 

kadınlar oluşturmaktadır. Evre 4 hastalarının %66.7’sini erkekler, %33.3’ünü ise 

kadınlar oluşturmaktadır. Erkek hastaların %52.3’ü, kadın hastaların ise %63.0’ü 

hastalıklarının 4. Evresindedir. Özellikle kadın hastalar arasında 1. evrede 

olanların oranı (%3.7) diğer evrelerdeki kadın hastalara göre daha düşüktür. 

Bununla birlikte cinsiyet ile evre düzeyleri arasında ise istatistiksel olarak anlamlı 

bir ilişki bulunmamaktadır (p>0.05). Mide kanseri için birçok sınıflama 

tanımlanmış, özellikle Lauren ve WHO snıflaması en çok kullanılan sınıflamalar 

olmuşlardır. Lauren sınıflaması mide kanserini; intestinal, diffüz ve 

tanımlanamayan olarak 3 e ayırmıştır. İntestinal tip %54, diffüz tip %32, 

tanımlanamayan %15 olarak görülmektedir. İntestinal tip özellikle HP ve 

intestinal metaplazi ile birlikte görülürken, diffüz tip ise daha çok genç yaş ve 

bayanlarda görülmektedir. İkeda ve arkadaşlarının 912 erken evre ve 1245 ileri 

evre mide kanseri hastasında yaptığı çalışmada indiferansiye mide kanserinin ileri 

evrede insidansının arttığını göstermişlerdir (10). Ayrıca erken evre kanserlerde 

indiferansiye tip in erkeklerde daha fazla olduğu fakat ileri evrede her iki cinsde 

benzer tespit edilmiştir. Tural ve arkadaşlarının 1999-2010 yılları arasında 
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Türkiye de 866 mide kanseri hastasını inceledikleri bir çalışmada Diffüz histoloji 

tip mide kanseri insidansının arttığını fakat intestinal tip mide kanserinin halen en 

sık görülen tip olduğunu göstermiştir (90). Bizim çalışmamızda 23 hasta uzak 

metastaz nedeniyle opere olmamış, opere olan 69 hastanın %54 (37) si intestinal 

tip, %23 (16) diffüz tip görülmüş ve %23 (16) hasta ise diffüz ya da intestinal 

olarak belirtilmemiştir. Diffüz tip sıklıkla TNM ye göre ileri evre ve taşlı yüzük 

hücreli karsinom ile birlikte bulunmuştur. Lauren sınıflamasındaki kısıtlama 

nedeniyle geliştirilen WHO 2010 sınıflamasında ise 4 major histolojik tip ve 

yaygın olmayan subtiplerden oluşmaktadır. Bu 4 major tip tubuler, papiller, 

müsinöz adenokarsinom ve taşlı yüzük hücreli karsinomdur. Selçukbiricik ve 

arkadaşlarının yaptığı çalışmada adenokarsinom %61.9, taşlı yüzük hücreli 

karsinom ise %31.9 görülmüş, histolojik tip ile prognoz arasında anlamlı ilişki 

bulunamamıştır (87). Bizim çalışmamızda patoloji sonuçlarına göre ise taşlı yüzük 

hücreli karsinom oranı %37 (34 hasta), adenokarsinom oranı %63 (58 hasta) 

bulunmuştur. Patolojisi taşlı yüzük hücreli çıkan 34 hastalanın %50’si kadın, 

%50’si ise erkektir. Erkeklerde adenokarsinom daha sık görülmekteyken (%73.8) 

kadınlarda taşlı yüzük hücreli patoloji daha yüksek (%63.0) bulunmuştur. Patoloji 

ile cinsiyet arasındaki bu ilişki istatistiksel açıdan anlamlı bulunmuştur (p<0.05). 

Ayrıca taşlı yüzük hücreli patolojiye sahip hastaların yaşlarının adenokarsinom 

patolojili hastalara göre daha küçük olduğu görülmektedir. Adenokarsinom ile 

taşlı yüzük hücreli patolojiye sahip hastaların yaş ortalamalarındaki söz konusu 

farklılıklar istatistiksel açıdan da anlamlı bulunmuştur (p<0.05). Çalışmamız 
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göstermiştir ki taşlı yüzük patolojisi kadınlarda ve genç yaşta daha fazla 

görülmektedir. 

Mide kanseri tanı ve takibinde görüntüleme yöntemleri yeterli 

olmamaktadır özellikle taşlı yüzük hücreli mide kanserinde PET-CT tutulumu 

olmamakta ve 5 mm den az lenfatik ve peritoneal metastazları göstermede 

duyarlılığı azalmaktadır. Görüntüleme yöntemlerindeki bu kısıtlamalar takipte 

tümör markerlarının gündeme getirmiştir. İlk araştırılan markerlar CEA ve CA-

19.9 dur. Fakat yapılan birçok çalışmada bu 2 markerın tanı daki duyarlılığı düşük 

bulunmuş fakat özellikle yüksek bulunan hastaların tedaviden sonra değerlerin 

azalması takipte ve prognozu belirlemede kullanılabileceğini düşündürmüştür. 

İshigami ve arkadaşları 549 mide kanserli hastanın preoperatif CEA, CA-19.9 

değerlerini incelemiş, CEA %19.5, CA-19.9 ise %18 pozitif bulunmuştur. Her iki 

marker yüksekliği ile kürativite, invazyon derinliği ve hepatik metastaz arasında 

pozitif korelasyon bulunmuştur (91). Bu da CEA, CA-19.9’un prognozu 

belirlemedeki önemini göstermiştir. Yine Polat ve arkadaşlarının 106 mide 

kanserli hastada yaptığı başka bir çalışmada CA-19.9 ile kontrol gurbu arasında 

anlamı fark bulunamış, CEA düzeyleri anlamlı bulunmuştur. Tümör marker 

seviyeleri ile TNM evrelemesi arasında ilişki gösterilememiş, CEA düzeyi ile 

uzak metastaz arasında, CA-19.9 ile peritonitis karsinomatoza arasında anlamı 

ilişki elde edilmiştir. Ayrıca tümör grade ve histolojik tiplede ilişki 

gösterilememiştir (92). Marelli ve arkadaşlarının 133 hasta da yaptığı çalışmada 

preoperatif pozitiflik sırasıyla CEA %16, CA-19.9 %35 CA-72.4 %20 bulunmuş. 

İncelenen 133 hastanın 75 inde rekürrens saptanmış. Rekürrens saptanan 
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hastalarda duyarlılık sırasıyla %44, %56 ve %51 bulunmuş ve her 3 marker 

birlikte kullanıldığında sensitivite %87 ye ve preoperatif pozitiflik saptanan 

hastalarda %100 e ulaşmıştır (93). Bu çalışmalar bu markerların özellikle 

preoperatif pozitiflik saptanan hastalarda rekürrensde ve prognozda önemli 

olduğunu göstermiştir. Çalışmamızda hastaların preoperatif ya da metastaz 

saptandığı dönemdeki CEA ve CA-19.9 düzeyleri değerledirilmiş, CEA sınır 

değeri 5 ng/ml ve CA-19.9 sınır değeri 35 ng/ml olarak alınmıştır. Hastalar 

arasında CEA sonucu pozitif çıkanların oranı %27, CA19.9 sonucu pozitif olan 

hastaların oranı ise %25 bulunmuştur. Hastalar arasında her iki test sonucu pozitif 

olan toplam 10 (%10.9) hasta bulunmaktadır. Her iki test sonucu pozitif çıkan 10 

hastanın 4’ünde karaciğer metastazı görülmüştür. Bununla birlikte 2 hastada 

periton, 1 hastada akciğer ve 1 hastada özefagus metastazı görülmüş 2 hastada ise 

metastaz gözlenmemiştir. CEA ve CA-19.9 ile hastaların evreleri 

değerlendirilmiş, Evre 4’teki hastaların %35.3’ünün CEA sonucu pozitifken Evre 

1 hastalarının %15.4’ünün CEA sonucu pozitif çıkmıştır. İstatistiksel olarak 

değerlendirildiğinde ise CEA sonucu ile evreler arasında anlamlı bir ilişki 

bulunamamıştır (p>0.05). Evre 1 hastalarının %7.7’sinin CA 19.9 sonucu 

pozitifken, Evre 4 hastalarının %39.2’sinin CA 19.9 sonucu pozitiftir. Evre 2 olan 

11 hastanın ise tamamının CA19.9 sonucu negatif çıkmıştır. Genel olarak 

incelendiğinde CA 19.9 sonuçları ile evreler arasında istatistiksel açıdan anlamlı 

bir ilişki mevcuttur (p<0.05). Çalışmamız göstermiştir ki her iki markerın 

yüksekliğinin olması genellikle kötü prognoz ve metastaz ile ilişkilidir.  
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 Trombositlerin sadece pıhtı oluşumunda değil inflamasyonda, 

ateroskleroz, trombotik olaylarda da önemli rolü vardır. Trombosit boyutu arttıkça 

agregasyonunda arttığı birçok çalışma da gösterilmiştir. MPV nin artması 

megakaryositlerin trombopoetik stres sonucu artmasına bağlıdır ve bu artışdan 

özellikle trombopoetin sorumludur. Megakaryositlerin aktivasyonu ile MPV 

artışını en iyi yansıtan hastalık immun trombositopenidir (ITP). Birçok çalışma 

ITP ile hipoproliferatif trombositopenili hastalarda MPV değerinin karşılaştrmış 

anlamlı yükseklik bulunmuştur (4). Trombosit aktivasyonu ile boyutundaki bu 

ilişki trombotik ve vaskuler olaylarda bir belirteç olabileceği sorusunu akla 

getirmiştir. Çünkü trombositler koagulasyon sisteminin ana elemanlarındandır. 

Endotel hücreleri damar bütünlüğü bozulduğu bölgelerde trombosit adezyonunun 

önemli bir kofaktörü olarak görev yapan vWF başlıca kaynağıdır. Trombositler 

endotel bütünlüğü bozulduğunda hasarlı alandaki subendotelyal vWF e bağlanır 

sonrasında adezyon ve agregasyon gerçekleşir. Aktive trombositler, doku faktörü 

tarafından aktive edilen pıhtılaşma faktörü 5, 7, 11’e spesifik yüzey reseptörleri 

eksprese ederek; faktör 9,10 ve 8-vWF kompleksini bağlayarak; ve yüzeyinde 

negatif yüklü fosfolipid fosfatidilserini eksprese ederek trombin oluşumunu 

kolaylaştıran bir yüzey meydana getirir. Ayrıca trombinin kendiside trombosit 

agregasyonunu arttırır. Tümör boyutunun artmasında ve metastazında hemostaz 

ve angiogenezis çok önemli role sahiptir. Tümör hücreleri ekstrensek koagulasyon 

sistemini ve fibrinolitik sistemi aktive ederek bunu sağlamaktadır. Ayrıca 

malignite koagulasyon kaskadının ve fibrinolitik kaskadın aşırı uyarıldığı 

hiperkoagulable bir durumdur. Maligniteler koagulasyon sisteminin diğer 
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basamaklarını aktive edebildiği gibi direk olarak trombositleride aktive edebilir. 

trombosit aktivasyonunda ayrıca tümör ilişkili trombin, tümörden salgılanan ADP, 

ve yükselen vWF düzeyleride etkilidir (94). Birçok çalışma hiperkoagulable 

durumla MPV değerleri arasında anlamlı ilişki bulmuştur. Bu da MPV değerinin 

malignitelerde tanıda ve özellikle de prognozu belirlemede kullanılabileceğini 

düşündürmüştür. Sun Young Cho ve arkadaşlarının 100 hepatoselüler karsinom 

hastası ile MPV ve MPV/PC oranı araştırılmıştır. MPV/PC oranı Hepatoselüler 

karsinomda anlamlı yüksek bulunmuş fakat AFP ile korelasyon saptanmamıştır. 

MPV %57.4 sensitivite, %81.4 spesifite, MPV/PC oranında ise %74.5 sensitivite, 

%96.5 spesifite bulunmuştur (6). Çalışmamızda ki amaç toplumumuzda 

mortalitesi %9.4 ile kanser bağlı mortalite de 2. sırada yer alan ve halen önemini 

korumakta olan mide kanserinin prognozunda MPV, MPV/PC oranı ve PDW nin 

önemini araştırmaktır. MPV, MPV/PC oranı ve PDW değeri tam kan sayımında 

rutin de bakılabilen parametreler olup, maliyeti oldukça düşüktür. Çalışmamıza 

toplamda 92 farklı evrede mide kanseri ve 29 kontrol grubu hastası alınmıştır. Bu 

hastalar endoskopik işlem sonucu biyopsi ile mide kanseri tanısı alan ve 

operasyon için başvuran ya da tanı anında metastatik hastalık saptanan ve 

sonrasında hastanemizde takibe alınan kişilerden oluşmaktadır. Hastaların verileri 

retrospektif olarak hastane elektronik kayıt sisteminden elde edilmiştir. Veriler 

kaydedilirken operasyon öncesi ve metastatik hastalığı olanların ise 

kemoterapiden en az 1 ay önceki veya kemoterapi tedavisi tamamlandıktan 1 ay 

sonraki tam kan sayımındaki MPV, MPV/PC, PDW değerlerinin alınmasına özen 

gösterilmiştir. Hasta grubunda MPV değeri ortalama 8.36, kontrol grubunda 8.72 
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saptanmış olup istatiksel açıdan anlamlı bulunmuştur (p<0,05). Bununla birlikte 

hasta ve kontrol grubu arasında PDW ve MPV/PC oranı açısından istatistiksel 

açıdan önemli bir farklılık bulunamamıştır (p>0.05). MPV ve PDW arasında 

istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki saptanamamıştır (p>0.05). MPV değerleri ile 

MPV/PC değerleri arasında istatistiksel açıdan anlamlı orta düzeyde pozitif yönlü 

bir ilişki tespit edilmiştir (p<0.05). PDW değerleri ile MPV/PC değerleri arasında 

ise zayıf ancak pozitif yönlü ve istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki bulunmuştur 

(p<0.05). Yapılan birçok araştırma da MPV değeri artış göstermesine rağmen 

bizim çalışmamızda anlamlı azalma görülmüştür. Bu durum cerrahi, travma ya da 

trombosit tüketimini arttıran trombotik durumlarda ve hatta malignitelerde aktive 

trombositlerin tüketilmesine bağlı olarak anlamlı azalma görülmesi ile 

ilişkilendirilmiştir (95). Malignitelerde IL-6 ve trombopoetin gibi faktörlerin 

etkisi ile trombosit aktivasyonu olmakta fakat tümörler yayılmaya başladığında 

aktive olan trombositler tüketilerek MPV azalmaktadır. Literatüre bakıldığında bir 

çalışma da MPV nin 268 ileri evre küçük hücreli dışı akciğer kanserinde prognoz 

üzerine etkisi araştırılmış. MPV düzeyinin kontrol grubuna göre anlamlı şekilde 

azaldığı tespit edilmiştir. MPV/PC oranının sensitivitesi %62.3 ve spesifitesi 

%74.6 olarak bulunmuş ve MPV/PC oranı düşük olanlarda daha kısa sağkalım 

tespit edilmiş. Bu durum akciğer kanserindeki mikrotrombuslere bağlı aktif 

trombosit ile ilişkilendirilmiştir (5). Aksoy ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada 

121 solid malign tümörü olan hasta ile 62 sağlıklı kontrol grubu karşılaştırılmış, 

61 hastada kemik iliği metastazı saptanmış. Kemik iliği metastazı saptananan 

hastalarda MPV değeri anlamlı düşük bulunmuştur (96). Mutlu ve arkadaşları 
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malignitesi olan ve VTE geçiren hastalarda MPV değerlerini incelemiş ve kontrol 

grubuna göre anlamlı azaldığını göstermiştir (97). Fakat Türkiye de yapılan bir 

çalışma da 31 erken evre mide kanseri olan hastada preoperatif MPV değeri ile 

kontrol grubu karşılaştırılmış ve anlamlı yüksek bulunmuş. Fakat postoperatif 

dönemde kontrol grubu ile fark saptanmamış ve TNM evrelemesi ile de hastalar 

arasında anlamlı fark bulunmamıştır (85). Çalışmamızda da MPV deki azalma 92 

hastanın %54.4 nün evre 4 ve evre 4 hastaların %34.8 inde de uzak metastaz 

olmasına bağlanmış ve TNM evrelemesine göre MPV, PDW ve MPV/PC 

değerleri karşılaştırılmış ve İkili karşılaştırma sonuçlarına göre evre 1 ile evre 3 

arasında ve evre 3 ile evre 4 arasında hem MPV hemde MPV/PC değerleri 

açısından istatistiksel açıdan önemli farklılık bulunmuştur (p<0.05). Evre 1 de 

ortalama MPV 8.66 fL, evre 2 de 8.25 fL, evre 3 de 7.59 fL, evre 4 de ise 8.56 fL 

ve istatiksel olarak anlamlı fark olmasına rağmen korelasyon gösterilememiştir. 

Sun Young Cho ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada hepatoselüler karsinomlu 

hastalarda MPV değeri kadınlarda, erkeklerden daha yüksek ve istatiksel olarak 

anlamlı bulunmuştur (6). Bizim çalışmamızda MPV, PDW ve MPV/PC değerleri 

her iki cinsde karşılaştırılmış ve anlamlı fark bulunmamıştır. Ayrıca MPV, PDW 

ve MPV/PC değerleri histolojik gruplar arasında da karşılaştırılmış ve anlamlı 

fark bulunmamıştır. CEA ve CA-19.9 pozitiflikleri çalışmamızda kötü prognoz ve 

ileri evre, metastatik hastalık ile ilişkilendirilmiş olup MPV, PDW ve MPV/PC 

değerleri ile karşılaştırılmış ve yalnızca PDW değerlerinin CEA pozitif ve CEA 

negatif çıkan hastalar arasında istatistiksel açıdan anlamlı fark gösterdiği 

bulunmuştur (p<0.05). Medyan değerler incelendiğinde de görüleceği üzere CEA 
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negatif bulunan hastalarda PDW değeri görece düşüktür. MPV ve MPV/PC 

değerlerinin CEA durumuna göre farkları ise istatistiksel açıdan anlamlı 

bulunmamıştır. CA 19.9’nın pozitif ve negatif çıktığı hastalarda MPV, PDW ve 

MPV/PC değerleri istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık göstermemektedir 

(p>0.05). MPV düzeyi ile akut koroner sendromda, serebrovaskuler olaylarda ve 

VTE de anlamlı değişiklikler olmasına rağmen malignitelerin fizyolojisinde 

değişiklikler kullanımını kısıtlamaktadır. Malignitelerde trombosit aktivasyonu 

olmasına rağmen, aynı zamanda kemik iliği supresyonuda olmaktadır. Ayrıca 

malign hücrelerin tedaviye yanıtındaki değişiklik ve MPV değerinin operasyon, 

kemoterapi ve radyoterapi ile de değişiklik göstermesi bu parametrenin 

kullanımını kısıtlamaktadır. MPV sadece malignite de değil inflamasyon ve 

endotel disfonksiyonuna neden olan diyabet, hiperkolesterolemi, kronik böbrek 

hastalığı ve otoimmun hastalıklarda yükselmektedir. Kario ve arkadaşlarının 

yaptığı 142 kişiden oluşan çalışmasında MPV değerinin sigara içen grupda 

anlamlı yüksek olduğunu göstermiştir (98). Fakat Arslan ve ark. 102 kişide 

yaptığı çalışma da sigara içimi ile MPV arasında anlamlı ilişki gösterilememiştir 

(99). Bizim çalışmamız retrospektif olup veri toplamak için elektronik sistem 

kullanıldığı için sigara kullanımı değerlendirilememiş ve çalışmada 

incelenememiştir. Sigaranın MPV üzerine etkisi tartışmalı olsa da sigara 

kullanımının aterosklerozda ve malignitelerde anlamlı risk artışına neden olması 

MPV ölçümünde dikkate alınması gerektiğini düşündürmektedir. Yine 416 

hastalık bir çalışmada diyabet ile 100 obez hastadan oluşan başka bir çalışmada da 

obezite ile MPV ilişkisi değerlendirilmiş ve anlamlı yüksek bulunmuştur 
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(100,101). Bizim çalışmamızda vücut kitle indeksi ve diyabet öyküsü net 

değerlendirilememiştir. Ayrıca Hong ve arkadaşlarının 4642 kişiyi içeren bir 

çalışmasın da trombosit volum belirteçleri yaşanılan bölgelere göre 

değerlendirilmiş ve anlamlı fark bulunmuştur (102). MPV değerinin birçok 

değişkenden etkilenmesi kullanımını kısıtlamaktadır. Yine birçok çalışma da sınır 

değerler farklı alınmıştır ve 1 çalışmada MPV değerinin anlamlı bulunduğu 

değerler farklı özellikleri olan başka bir çalışmada ile anlamsız olabilmektedir. 

MPV de özellikle de maligniteler de kabul gören bir sınır olabilmesi için henüz 

çok sayıda çalışma gerekmektedir. 

Malignitelerde koagulasyon sisteminde ve özellikle de trombositlerde 

aktivasyon olmaktadır. Trombosit aktivasyonunda trombosit volum belirteçleri 

arttırmasına rağmen birçok faktörden etkilenmesi ve tümörün evresine göre MPV, 

MPV/PC değerlerinde değişiklik olması ve bu değişikliğin azalma ile mi yoksa 

artış ile mi olacağı henüz net olmaması mide kanseri hastalarında kullanımı 

kısıtlamştır. Yaptığımız çalışma göstermiştir ki MPV ve MPV/PC oranının mide 

kanserinde prognoza etkisi net değildir. 
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7. ÖZET 

MİDE KANSERİNDE MPV VE MPV/PC ORANININ PROGNOZA 

ETKİSİ 

 Mide kanseri dünyada %9.4 mortalite ile kansere bağlı ölümlerin en sık 

nedenlerindendir. Son yıllarda insidansı giderek azalmaktadır. Bu azalma da 

özellikle mide kanserinde risk faktörü olarak HP, diyet ve çevresel faktörlerin 

tanımlanması etkilidir. Bu azalmaya rağmen halen Türkiye de kansere bağlı 

ölümlerde 2. sıradadır. Mide kanserinde evre en önemli prognostik faktör olup, 

erken tanı mortalitenin azalmasında ana etkendir.  

 Trombosit volum belirteçleri rutin kan sayımında bakılabilen ve ucuz 

parametrelerdir ve bu parametreler MPV ve PDW den oluşmaktadır. Trombosit 

boyutu bu parametreler ile değerlendirilmekte ve boyut ile trombosit aktivitesi 

korelasyon göstermektedir. Boyutu artan trombositler küçük olanlara göre daha 

aktiftir ve MPV deki artış ateroskeroz ve kardiyovaskuler olaylarla 

ilişkilendirilmiştir. Birçok çalışma MPV deki artışın serebro ve kardiyovaskuler 

olaylarda prognozla yakından ilişkili olduğunu göstermiştir. Tümörün büyümesi, 

invazyonu ve metastazı için koagulasyon sistemi aktive olmaktadır.Trombosit 

aktivasyonu koagulasyon sisteminin ana faktörlerdendir. Bu da MPV değerinin 

malignitelerde prognostik faktör olabileceğini düşündürmüştür. Birçok çalışma 

maligniteler de MPV nin anlamlı yükseldiğini göstermiştir.  

 Çalışmamızdaki amaç MPV ve MPV/PC oranının mide kanserinde 

kontrol grubuna göre ve TNM evrelerine göre anlamlı yükseklik olduğunu 

göstermektir. Çalışmaya 92 mide kanseri, 29 kontrol grubu hastası alınmıştır. 
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Mide kanseri ile takip edilen hastaların operasyon öncesi ve metastatik hastaların 

kemoterapiden 1 ay önceki veya sonraki MPV, MPV/PC değerleri kontrol grubu 

ile karşılaştırılmış ve anlamlı düşük bulunmuştur. Evre 1 de ortalama MPV 8.66 

fL, evre 2 de 8.25 fL, evre 3 de 7.59 fL, evre 4 de ise 8.56 fL ve istatiksel olarak 

anlamlı fark bulunmuş fakat korelasyon gösterilememiştir. Çalışmamızda MPV 

değerinin anlamlı düşük bulunması ve evreler arasında anlamlı fark olmasına 

rağmen, evre ile korelasyon göstermemesi ve daha önceki çalışmalarda anlamı 

yüksek bulunmasından dolayı bu parametrelerin prognoza katkısı olmayacağını 

düşündürmüştür. 

Anahtar kelimeler: Mide Kanseri, MPV ve MPV/PC oranı  
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8. SUMMARY 

PROGNOSTİC IMPACT OF MEAN PLATELET VOLUME AND 

PLATELET VOLUME / PLATELET COUNT RATİO İN GASTRİC 

CANCER 

Gastric cancer is one of the most common cancers worldwide and mortality 

%9.4 in world. The worldwide incidence of gastric cancer has declined rapidly over 

the recent few decades. Part of the decline may be due to the recognition of certain 

risk factors such as H. pylori and other dietary and environmental risks. Although it 

is the second cause of cancer-related deaths in Turkey. Tumour stage is the most 

important factor for prognosis in gastric cancer. Also early diagnosis of gastric 

cancer is fundamental in decreasing the mortality rates. 

Platelet volume indices, mean platelet volüme (MPV) and platelet 

distribution width (PDW), are a group of parameters which are inexpensive and 

derived from routine blood counts. Platelet size correlates with platelet activity 

and can be assessed by platelet volume indices. Larger platelets are more 

thrombogenic and active than smaller ones, increased MPV is related with 

atherosclerosis and cardiovasculer disease. Several reports have shown that an 

elevation of MPV is closely associated with the severity and prognosis of cerebro- 

and cardio-vascular disorders. Activation of coagulation system might be 

important in tumour growth, invasion and metastasis. Also Platelet activation is 

one of the main factor for coagulation and it has been shown that MPV level may 

be prognostic factor in gastric cancer.Several studies showed that MPV increased 

in malignancy. 
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The aim of this study is to examine whether MPV would be a useful marker 

for differentiating gastric cancer patients from healthy controls and TNM stages. 

92 gastric cancer patients and 29 healthy subjects included into the study. MPV 

level was significantly lower in pre-operative and not received chemotherapy 

gastric cancer patients compared to healthy subjects. MPV values in stage, stage 1 

disease mean MPV; 8.66 fL, stage 2 disease; 8.25 fL, stage 3 disease; 7.59 fL, stage 

4 disease 8.56 fL. We found statistically significant difference between MPV and 

TNM stages but no correlation between MPV and stage. In conclusion, We 

suggested that changes in MPV values not available for use prognostic factor in 

gastric cancer because no correlation between MPV and stage; and previous studies 

showed that MPV significantly increase in gastric cancer. 
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