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ABSTRACT

Objective:

Gastric cancer is most commonly seen in patients over 50
years old and its prognosis is poor. Surgical treatments are
leading treatment methods of gastric cancers.

These tumors are classified as operable, resectable, inopera-
ble and nonresectable regarding their surgical evaluation.
Tumor markers play a role, particularly for prognosis and
follow-ups. In some instances, it is only understood that
patients were actually inoperable or nonresectable during
surgeries.

Material and Methods:

A retrospective investigation was performed of 80 patients
who were clinically diagnosed with operable gastric cancer
and underwent surgery in our clinic. Patients’ birth dates,
genders and past medical histories of neoadjuvant therapy
were recorded. Localizations of tumors inside stomach were
determined endoscopically and radiologically. Localizations
were classified into three categories: proximal, middle and
distal.

Results:

There were 80 patients who were included in the study and
they were reviewed retrospectively. 20 of them were females
and remaining 60 patients were males. Mean value of patients
ages were determined as 61,21 (£ 12,37). 28 of the patients
were treated surgically following a neoadjuvant therapy and
other 52 patients did not receive a neoadjuvant therapy prior
to surgeries.

Conclusion:

There was no significant relationship between CEA and
CA19-9 levels and the appropriate treatment options, opera-
bility or unresectability of gastric cancer patients. This may
be due to the retrospective nature of our study and the low
number of patients included. In addition, CA19-9 levels may
be more valuable for this purpose in a study with a higher
patient population.

Key Words:
Gastric cancer, Operability, Tumor markers, CEA, CA19-9

GIRIS

Mide kanseri, gastrointestinal sistemin en sik goriilen
tiimorlerinden biridir ve siklikla 50 yas istli hastalarda
goriilmektedir (1). Cerrahi tedavi mide kanserleri igin birincil
tedavi segenegidir ve cerrahi tedavi gruplart ameliyat edile-
bilir (cerrahi rezeksiyon mevcuttur), inoperabl, rezektabl
(palyatif rezeksiyon mevcuttur) ve anrezektabl olarak
smiflandirilir.  Cerrahi tipi  belirlendikten sonra kiiratif
yontem olarak kemoterapi uygulama veya palyatif yontem
olarak kemoradyoterapi uygulama karari verilir (1, 2). Mide
kanserleri igin operabilite ve anrezektabilite kriterleri
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mevcuttur. Inoperabilite kriterleri, Virchow nodiilii, Kruken-
berg tlimort, Sister Mary Joseph nodiilii, subkutan metastatik
nodiiller veya asitin varligidir. Anrezektabilite kriterleri, cok
sayida metastatik karaciger nodiiliiniin varligi, peritonitis
karsinomatoza varligi, pelvik veya ovarian metastaz varligi,
midenin posteriora fiksasyonu, mezenterik damarlarin
infiltrasyonu, hepatoduodenal ligament infiltrasyonu, duode-
numa genis infiltrasyon, bursa omentaliste ¢ok sayida nodiil
varligi ve nodiiler hepatomegalidir. Bu bulgular dikkate
almarak bir karar verilir ve hastanin yonetimi planlanir. Oper-
abl vakalar i¢in uygun cerrahi prosediirler uygulanir. Anreze-
ktabl wvakalarda gastrostomi, jejunostomi ve gastroen-
terostomi gibi palyatif cerrahi yontemler kullanilir. inoperabl
ve anrezektabl vakalarda kemoterapi uygulanir (3-6).

Timor belirtegleri, onkolojik vakalarm teshisinde ve
ozellikle bu vakalarm takibinde kullanilan biyolojik antijen-
lerdir. Zaman gegtikce, bircok yeni tiimdr belirtecinin dnemi
ortaya ¢ikmakta ve bu belirteglerin kullanimi artmaktadir.
Literatiirde mide kanserlerini teshis etmek i¢in kullanilabi-
lecek birkag tiimor belirtecinden bahsedilmektedir (7, 8).
Bununla birlikte, CEA ve CA 19-9 kliniklerde giinliik uygu-
lamada kullanilanlardir. Bu tiimor belirtegleri mide kanser-
lerinin  prognozunun gostergeleridir. Ote yandan bu
belirteclerin tanidaki rolleride literatiirde tartisilmistir (9-12).

Caligmamizda timor belirteclerinin tanida rol oynadiklar
icin mide kanserinin tedavisinin belirlenmesinde rol oynayip
oynamayacagin arastirdik. Ayrica bu timor belirteclerinin
mide kanserlerinin operabilitesini belirlemek i¢in mevcut
radyolojik yontemlerin yani sira ek veya destekleyici bir
yontem olarak kullanilip kullanilamayacagini da arastirdik.
Inoperabl veya anrezektabl tiimérler icin tiimdr belirteg
diizeylerinin timdr lokalizasyonu ile iligkisinin roli de
calismamizda arastirildi.

GEREC ve YONTEMLER

Klinigimizde, klinik olarak operabl mide kanseri tanisi alan
ve ameliyat edilen 80 hastanin retrospektif incelemesi
yapildi. Hastalarin dogum tarihleri, cinsiyetleri ve neoadju-
van tedavi bilgileri kaydedildi. Tiimoérlerin mide icerisindeki
lokalizasyonu endoskopik ve radyolojik olarak belirlendi.
Lokalizasyonlar ii¢ kategoriye ayrildi: Proksimal, orta ve
distal. Hastalarin preoperatif kan tahlillerinde CEA ve
CA19-9 seviyeleri belirlendi. Bu belirtecler sayisal degerler
olarak kaydedildi ve degerleri ‘normal’ veya ‘yliksek’ olarak
siiflandirildi. Tim istatistiksel analizler IBM SPSS for
Windows® version 20.0 (SPSS, Chicago, IL, USA)
kullanilarak yapildi. Normal dagilima uygunluk testi Kolm-
ogorov-Smirnov Testi ile degerlendirildi. Siirekli degiskenler
ortalama + standart sapma, median (25.-75. Persantiller)
olarak ve kategorik degiskenler sayim (ylizde) olarak ifade
edildi. Gruplar arasinda normal olmayan sekilde dagilmis
stirekli degiskenlerin karsilagtirmalari, Mann Whitney U
Testi ve Kruskal Wallis Tek Yonlii Varyans Analizi ve Dunn’s
Post Hoc testi kullanilarak yapildi. Gruplar arasinda kategor-
ik degiskenlerin karsilastirmalar1 Fisher’s Exact Ki-kare testi,
Yates Ki-kare testi ve Monte Carlo Ki-kare testi kullanilarak
yapildi. Anlamlilik i¢in p <0.05 istatistiksel olarak anlamli
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kabul edildi. Kocaeli Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu’'nun 21 Mayis 2020 tarihli
toplantistnda  2020/138  proje  numarasiyla  projenin
yiriitiilmesi uygun bulunmustur. Bu ¢aligmada Arastirma ve
Yayin Etigine uyulmustur. Bu ¢alisma Diinya Tip Birligi
tarafindan 1964 Helsinki Deklarasyonu'nda belirtilen etik
standartlara gore yuritiilmiis ve calismanin yapilacag ilgili
kurumlardan izin alinmistir.

BULGULAR

Caligmaya alman 80 hastanin 20'si kadin, kalan 60" erkekti.
Hastalarin yas ortalamasi 61,21 (£ 12,37)’di. Hastalarin yas1
ile operabilite arasinda anlaml1 bir iliski goriilmedi (p = 0.06).
Hastalarin 28'i neoadjuvan bir tedavinin ardindan cerrahi
olarak tedavi edildi ve diger 52 hastaya ameliyatlardan dnce
neoadjuvan tedavi uygulanmadi. Hastalarin tiimorleri lokali-
zasyonlarina gore smiflandirildi. 56 hastanin timdri proksi-
mal, 18 hastanin orta ve kalan alt1 hastanin timori distalde
lokalizeydi. Endoskopik biyopsilerin sonuglari 80 hastanin
tamaminda adenokarsinom oldugunu gosterdi. Bu hastalar
operabl, inoperabl ve anrezektabl olarak ii¢ kategoriye
ayrildi. 56 hasta cerrahi operasyon i¢in uygun bulundu ve bu
hastalar cerrahi prosediirlerle tedavi edildi. Hastalarin 18'i
inoperabl olarak tespit edildi ve diger alt1 hasta anrezektabl
olarak belirlendi (Tablo I).

Tablo I: Hastalarin ve timorlerin klinik 6zellikleri.

Operabl Inoperabl Anrezektabl P

Yas; ortalama 62,00 56,22 68,83 (+ 12,09) 0,06
(= SD) (+ 11,60) (£ 13,56)
Cinsiyet; n (%) 1,00

Erkek 42 (75,0) 13(72,2) 5(83,3)

Kadm 14 (25,0) 5(27,8) 1(16,7)
Tumor 0,20
lokalizasyonu; n (%)

Proksimal 22 (39,3) 3(16,7) 3 (50,0)

Orta 10 (17,9) 7(38,9) 2(333)

Distal 24 (42,9) 8 (44,4) 1(16,7)
Neoadjuvan tedavi; 0,85
n (%)

Hayrr 35(62,5) 13(72,2) 4(66,7)

Evet 21 (37,5) 5(27,8) 2(333)

Hastalarin neoadjuvan tedavi oykiisii ile operabilite arasinda
anlamli bir iligki saptanmadi (p = 0.85). Preoperatif donemde
kullanilan iki ana tiimor belirteci CEA ve CA-19-9 degerler-
ine bakildi ve tiimor belirtecleri ile hastalarin operabilite
durumlan arasindaki iliski arastirildi. Operabl, inoperabl ve
anrezektabl mide tiimorii hastalarinin ortalama CEA degerleri
sirastyla 2,79 ng/ml, 2,40 ng/ml ve 5,37 ng/ml’ydi. Bu
sonuglara gdre operabilite durumu ile CEA timdr belirtecler-
inin sayisal degerleri arasinda anlaml bir iligki yoktu (p =
0.61). CA19-9 icin ise yine ayn1 sirayla 14,40 IU/mL, 19,25
IU/mL ve 32,7 IU/mL olarak hesaplandi ve anlamli bir iliski
saptanmadi (p = 0,43) (Tablo II).

Tablo I1: Mide tiimérii operabilitesi ve tiimor belirtegleri arasindaki iliski.

Operabl Inoperabl Anrezektabl P
CEA; ortalama 2,79(1,55-426) | 2,40 (1,19— 5,37 (1,81 — 0,61
(25-75) 14.78) 105,05)
CEA; n (%) 0,66
Normal 31 (55,4) 10 (55,6) 2(33,3)
Yiiksek 25 (44,6) 8(44,4) 4(66,7)
CA19-9; ortalama 14,40 (4,32 — 19,25 (5,53 - | 32,7(5,30-19,90) | 0,43
(25-75) 34.4) 149,32)
CA19-9;n (%) 0,08
Normal 43 (76,8) 10 (55,6) 6 (100,0)
Yiiksek 13(23.2) 8(44,4) 0(0,0)

CEA:ng/ml, CA19-9: IU/mL

Tiimdrlerin lokalizasyonlarina gore incelendiginde en yiiksek
ortalama CEA degerine proksimal yerlesimli mide tiimorleri-
nin ortalamalarmin oldugu goriildii (CEA: 2,84 ng/ml). Distal
yerlesimli tiimorlerin ortalamasi ise bu degere yakindi (CEA:
2,80 ng/ml). Ne sayisal CEA degerleri ne de normal- yiliksek
CEA degerleri ile tiimorlerin mide lokalizasyonlar1 arasinda
iligki saptanmadi (p = 0.90; p = 1.00). En yiiksek ortalama
CA19-9 diizeyi yine proksimal yerlesimli mide tiimoérlerinde
goriildi. Yiizdesel olarak bakildiginda kendi grubunda %32,1
ile en yiiksek yiizdeye sahipti. Ancak istatistiksel olarak
timor lokalizasyonu ile tiimdr belirtecleri arasinda anlaml
bir iligki gortilmedi (p = 0.21; p = 0.62) (Tablo III).

Tablo I11: Mide tiimérii lokalizasyonu ve tiimdr belirtecleri arasindaki iligki.

Proksimal Orta Distal P
CEA; ortalama (25 - 2,84 (1,50 -4,45) | 2.29(1,23-7,68) | 2,80 (1,44-4,48) 0,90
75)
CEA;n (%) 1,00
Normal 15(53,6) 10 (52,6) 18 (54,5)
Yiiksek 13 (46,4) 9474 15 (45,5)
CA19-9; ortalama (25— | 22,10 (7,27 - 11,92 (3,90 - 12.20 (4,93 - 0,21
75) 53,50) 106,50) 2430)
CA19-9; n (%) 0,62
Normal 14.(67,9) 14 (73,7) 26 (78,8)
Yiiksek 9(32,1) 5(26,3) 7(21,2)

CEA: ng/ml, CA19-9: IU/mL

TARTISMA

Glinlimiizde mide kanseri, en ¢ok 50 yas {iistii hastalarda
goriilen ve erken donemde teshis edilmedigi takdirde progno-
zu kotii olan yaygin bir kanser tiiriidiir. Literatiirde tan1 kriter-
leri iyi belirlenmis olmasina ragmen mide kanserinin erken
teshisini yapmak zordur (1-3). Cerrahi miidahaleler mide
kanseri i¢in temel tedavilerdir. Mide adenokarsinomlarimin
tedavisinde radyoterapi daha az etkilidir. Kemoterapi preop-
eratif, intraoperatif ve/ veya postoperatif olarak uygula-
nabilmektedir (1, 3, 5).

Hastaligin operabilitesi teshis ve evreleme agisindan belirle-
nir. Hastalik operabl (cerrahi rezeksiyon mevcut), inoperabl,
rezektabl (palyatif rezeksiyon mevcut) ve anrezektabl olarak
kategorize edilir. Bu kategorilestirmenin degerlendirilmesi
radyolojik ve endoskopik yontemlerle yapilir. Tim bu tam
calismalarina ragmen, bazi hastalar ancak ameliyat sirasinda
operabl veya anrezektabl olarak degerlendirilebilmektedir.
Caligmamiza radyolojik tetkikler sonrasi operabl olarak
diisiintilen 80 hasta dahil edildi. Ancak perioperatif donemde
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bu hastalarin 18'inin inoperabl, altis1 nin anrezektabl oldugu
anlagildi. Tim cerrahi hazirliklara ve laparotomiye ragmen
bu hastalarin operabilite durumlarindaki degisikliklerin
gerceklesmesi mortalite ve morbiditeyi artirmakta ve bu
hastalarin tedavisinde gecikmelere neden olmaktadir. Bu
durum nedeniyle, perioperatif donemde hastalarin operabilite
durumlarini tespit etmek i¢in daha fazla ek veya destekleyici
yontemlere ihtiya¢ vardir. Bu amagla tiimor belirteglerinin
hastalarin operabilite durumlarim1 belirlemede kullanilabi-
lecegi digiiniilmektedir (8). Bu amagla, son zamanlarda
birka¢  timor belirteci lizerinde c¢alisildi. Bu  timor
belirtecleri arasinda, CEA ve CA19-9 hastaligin prognozunu
belirlemek ve hastalik niiksiinii saptamak i¢in en 6ne ¢ikan-
lardir. Baslangigta bu iki timdr belirteci 6zellikle tani aninda
mide kanseri tedavisi Oncesinde kullanilmaktadir. Tiimor
belirteclerinin seviyeleri daha sonra takip doneminde de
kullanilmaktadir (9, 10). Calismamizda ilk olarak 18 inope-
rabl ve alt1 anrezektabl hastanin yas, cinsiyet, timdr lokali-
zasyonu ve neoadjuvan tedavi dykiisii gibi demografik verile-
11 analiz edildi.

Ancak, bu dort demografik veri ile operabilite durumu arasin-
da énemli bir iliski bulunamadi. Ote yandan anrezektabl
hasta grubunun yas ortalamasmin digerlerine goére daha
yiiksek oldugu goriildii (yas ortalamasi: 68,83). Bu gozlem
bize mide kanseri vakalarinin yagh hastalarda daha agresif
ilerleyebilecegini ve bu nedenle bu hasta grubunda giincel
radyolojik yontemlerin yani sira operabilite durumunun
belirlenmesi i¢in daha fazla veya destekleyici tan1 yontem-
lerine ihtiya¢ duyuldugunu gosterdi.

Bunu takiben, CEA ve CA19-9 tiimor belirteclerinin hem
sayisal degerleri hem de normal- yiiksek nominal seviyeleri,
hastalarin operabilite durumlart ile iligkilerini arastirmak igin
ameliyat oncesi 6l¢iildii. Bu analizlerden sonra istatistiksel
olarak anlaml1 bir iliski bulunmasa da, CA19-9 degerlerinde
operabilite durumuna gdére minimal farklilik goézlendi. Bu
gbzlem bize, daha biiylik bir hasta popiilasyonu olsayd,
CA19-9 degerleri ile operabilite durumlari arasinda istatistik-
sel olarak anlamli bir iligki bulunabilecegine dair bir tahmin
verdi. Farkli bir bakis acistyla, operabilite durumunu belirle-
mek amaciyla preoperatif CEA seviyelerini kontrol etmek
gerekli degildi. En son tlimoriin mide lokalizasyonu ile timor
belirteclerinin seviyeleri arasindaki iligki aragtirildi. CEA
veya CA19-9 seviyelerini sayisal ve nominal olarak proksi-
mal, orta veya distal timoér lokalizasyonu olarak
kargilastirdigimizda anlamli bir fark olmadig1 goriildii.
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SONUC

CEA ve CA19-9 diizeyleri ile mide kanseri hastalarinin
uygun tedavi segenegi, operabilite veya anrezektabilite
durumlart  arasinda anlamlhi  bir iliski saptanmadi.
Calismamizin retrospektif ve az sayida hastada yapilmis
olmast ile ilgili olabilecegi diisiiniildii. Ayrica daha yiiksek
hasta popiilasyonuyla yapilacak bir ¢aligmada CA19-9
seviyeleri bu amac i¢in daha degerli olabilir. Ayrica
calismamizda anrezektabl olan hastalarin yas ortalamasinin
daha yiiksek olmasi nedeniyle operabilite durumlarini deger-
lendirmek i¢in yas 6nemli bir faktor olarak degerlendirile-
bilir. Calismamizda timoér belirtegleri ile tiimoriin mide
lokalizasyonu arasinda bir iliski olmamasi da ileriki daha
biiyiik ve prospektif calismalarda degerlendirilebilir.
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