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GİRİŞ

Klinik pratikte periampuller bölge tümörleri (PBT) majör 
papillanın yaklaşık 2 cm’lik çevresinde gelişen malignensiler 
olarak tanımlanmaktadır. PBT tüm gastrointestinal malignen-
silerin yaklaşık %0,5-2’sini oluşturmaktadır. PBT, ampulla 
vateri, pankreas başı, distal kolanjiosellüler ve duedonum 
tümörlerinden oluşmaktadır. Bu tümörler arasında en sık 
olarak pankreas başı ve ampulla vateri kanseri görülmektedir 
(1-3). PBT’in semptomları ve oluşturdukları klinik bulgular 
genelde belirsiz ve özgül değildir. Bu hastalarda en sık başvu-
ru şikayeti safra yollarındaki tıkanmaya bağlı olarak gelişen 
sarılıktır. Bunun dışında kilo kaybı, anemiye bağlı halsizlik 
veya paraneoplastik sendroma bağlı semptomlarla da başvu-

rabilirler (4). PBT’in erken tanısı ve bunların benign lezyon-
lardan ayırımı tedavi şeklinin belirlenmesinde (cerrahi endi-
kasyon veya paltatif tedavi) kritik önem taşımaktadır (5).

Perkütan yol ile alınan ince iğne aspirasyon biyopsisinin ope-
ratör bağımlı olması ve örnekleme için yeterince belirgin bir 
lezyon gerektirmesi gibi dezavantajları mevcuttur. Ayrıca cer-
rahi adayı hastalar için iğne traktına kanser hücrelerinin ekim 
riski ayrı bir sorun teşkil etmektedir (6). Duedonoskop ile 
gerçekleştirilen papiller forseps biyopsi’nin (PFB) kolaylıkla 
yapılabilmesi, güvenli olması ve yaygın kullanımı nedeni ile 
günümüzde PBT’nin tanısında en sık kullanılan doku örnek-
leme yöntemidir
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Çalışmada toplam 135 hastanın verileri analiz edildi. 19 has-
ta yetersiz takip veya yetersiz patoloji örneklemesi nedeni 
ile çalışma dışı bırakıldı. Geriye kalan 116 hasta çalışmaya 
dahil edildi. Olguların yaş ortalaması 66,9 (23-97) yıldı ve 
çoğunluğunu kadınlar (%52.6) oluşturmaktaydı. Final tanıda 
toplam 58 (%50) hastada malignite tespit edildi. Bu hastalar 
içerisinde ampulla vateri kanseri ve pankreas başı kanseri en 
sık saptanan PBT idi [sırası ile hastaların %28.4 (n=33) ve 
%12.1 (n=14)]. Finalde benign tanı alan toplam 58 (%50) 
hasta mevcuttu. Bu hasta grubu içerisinde en çok nedeni inf-
lamasyon/taşa bağlı yalancı görünüm ve papil adenomu oluş-
turmaktaydı [sırası ile %36.2 (n=42) ve %13.8 (n=16)]. 

Final tanısı malign olan 58 hastanın 35’inde (%60.3) kesin 
tanı operasyon sonucu alınan dokunun histopatolojik de-
ğerlendirilmesi ile teyit edilirken geri kalan 23 hastada tanı 
radyolojik görüntüleme ve hastaların kliniğine göre teyit edil-

Çalışmamızın amacı, PFB’nin pankreas tümürü ve ampulla 
vateri tümörü tanısında etkinliğinin değerlendirilmesi ve iki 
tümöre ait temel özelliklerin karşılaştırılmasıdır.

GEREÇ ve YÖNTEM

Çalışma Türkiye Yüksek İhtisas Hastanesi endoskopik retrog-
rad kolanjiopankreatografi (ERCP) ünitesinde gerçekleştiril-
di. Ocak 2008 - Haziran 2013 tarihleri arasında ERCP işlemi 
yapılan hastalar geriye yönelik tarandı. Bu süreçte radyolojik 
veya endosonografik olarak PBT şüphesi nedeni ile PFB yapı-
lan veya başka bir neden ile ERCP yapılırken şüphe nedeni ile 
PFB yapılan olguların verileri tekrar gözden geçirildi. 

Tüm işlemler üç deneyimli endoskopist tarafından Olympus 
video duodenoskop (Olympus TJF 240 veya JF 240, Tokyo, 
Japan) ile gerçekleştirilmiştir. PFB tüm vakalarda periam-
puller bölgeden en az 6 kez endoskopik forseps ile örneğin 
alınması şeklinde benzer olarak gerçekleştirildi. Her olgunun 
biyopsi sonuçları yanında demografik özellikleri, görüntüle-
me yöntemlerinin sonuçları ve merkezimizde kabul edildi-
ği zamanda serumdan çalışılan biyokimyasal parametreleri 
ile tümör markırları da kaydedildi. Biyokimyasal paramet-
reler total bilirubin (Tbil), aspartat aminotransferaz (AST), 
alanin aminotransferaz (ALT), alkalin fosfataz (ALP), gama 
glutamil transferaz (GGT) ve glukozu içermekteydi. Tümör 
markırı ise karsinoembriyojenik antijen (CEA), alfa fetopro-
tein (AFP), karbohidrat antijen-19.9 (CA-19.9) ve karbohid-
rat antijen-125’i (CA-125) içermekte idi. Patolojik sonuçlar 
homojenite açısından 2 gruba sınıflandırıldı: 1) benign, 2) 
malign. Benign sonuçlar negatif, malign sonuçlar ise pozitif 
olarak değerlendirildi.

Çalışmaya kesin olarak malign veya benign tanı alan hasta-
lar dahil edildi. Kesin tanıya, cerrahi ile elde edilen histolojik 
sonuca göre veya histolojik tanısı olmayan hastalarda en az 
12 aylık takip sonucundaki klinik ve radyolojik verilere göre 
varıldı. Kesin tanısı konulamayan, transpapiller biyopsi so-
nucu yetersiz olan ve biyopsi ile beraber fırça sitolojisi alınan 
vakalar çalışma dışı bırakıldı.

İstatistiksel Analiz

Verilerin istatistiksel analizi Statistical Package for Social 
Sciences (SPSS) version 18 (SPSS Inc., Chicago, IL, United 
States) bilgisayar program kullanılarak yapıldı. Sürekli de-
ğerler alan veriler ortalama (±standart sapma), gerektiğinde 
ortanca değer (çeyrekler arası aralık; 25.-75. persentiller) 
olarak, kategorik veriler sıklık ve yüzde olarak (n,%) sunul-
muştur. Sürekli değerler alan değişkenler için grupların kar-
şılaştırılmasında Student’s t-test, kategorik değişkenler için 
grupların dağılımlarının karşılaştırılmasında Pearson Ki-kare 
testi ve Fisher’in kesin Ki-kare testi kullanılmıştır. Tip 1 hata 
düzeyinin %5’in altında olan durumlar istatistiksel olarak an-
lamlı kabul edilmiştir

Tablo 1. Hastaların temel özellikleri

Hasta sayısı 116

Yaş (yıl)  66.9±14.7

Erkek/kadın 55 (47.4)/61 (52.6)

Final tanı 

 Malign 

  Pankreas başı kanseri 14 (%12.1)

  Ampulla vateri tümörü 33 (%28.4)

  Tanımlanamamış/diğer 9/2 (%9.5)

 Benign 

  Taşa bağlı yalancı 42 (36.2)
  görünüm/İnflamasyon

  Adenom 16 (13.8)

Laboratuvar bulguları 

 Glukoz(mg/dl) 114±45.4

 ALT (U/L) 71 (7-677)

 AST (U/L) 66 (7-480)

 GGT (U/L) 303 (9-2281)

 ALP (U/L) 304 (37-3100)

 T.bil (mg/dl) 3 (0.2-39.4)

Tümör markırları 

 AFP (U/ml) 2 (0.3-6.1)

 CA-19.9 (U/ml) 56 (0.5-2068)

 CA 125 (ng/ml) 13.8 (3.2-2623)

 CEA (ng/ml) 2.5 (0.4-312)

ALT; alanin aminotransferaz, AST; aspartat aminotransferaz, 
GGT; gama glutamil transferaz, ALP; alkalin fosfataz, T. bil; total 
bilirubin, AFP; alfa fetoprotein, CA; karbohidrat antijen, CEA; 
karsinoembriyonejik antijen
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tanı doğrulanırken 6 hastada ise negatif yorum bulunmak-
taydı. Endoskopistin yorumunun PBT tanısında sensitivitesi 
%89.6 ölçüldü.

Malign ve benign hasta grupları arasında Tablo 1’deki değiş-
kenler karşılaştırıldığında hastaların demografik özellikleri 
arasında fark olmadığı izlendi. Ancak glukoz dışındaki la-
boratuvar bulgularının malign hastalarda istatistiksel olarak 
daha yüksek düzeylerde olduğu saptandı (p<0.05). Benzer 
şekilde AFP dışındaki diğer tümör markırları da malign has-
ta grubunda benign hastalara göre belirgin şekilde yüksekti 
(Tablo 3). Bu farklılık en belirgin olarak CA-19.9’da sapta-
nırken (p<0.001), bunu sırası ile CEA (P=0.01) ve CA-125 
(P=0.04) izlemekteydi. 

Pankreas başı ile ampulla vateri kanseri arasında hastaların 
demografik özellikleri ve laboratuvar bulguları değerlendiril-
diğinde ise iki kanser grubu arasında tüm değişkenler içeri-
sinde istatistiksel farkın sadece CA-19.9’da olduğu görüldü 
(sırası ile 365U/ml ve 78 U/ml; p=0.01). 

di. Opere olan 35 hastanın tanıları sırası ile ampulla vateri 
tümörü (n=27), pankreas başı kanseri (n=5), nöroendokrin 
tümördü (n=1); 2 hastada ise histolojik örneklemeye göre 
malign tanısı konmasına rağmen spesifik kanser tiplendiril-
mesi yapılamadı. Malignite tanısı alan 58 hasta içerisinde, 42 
hastanın biyopsi sonucu pozitif iken 16 hastada yanlış negatif 
idi. Benign tanı alan 58 hastada ise 56 doğru negatif varken 2 
olguda hafif displaziye bağlı yanlış pozitif sonuç bulunmak-
taydı. PFB’nin PBT tanısında spesifitesinin oldukça yüksek 
(%96.7) ancak sensitivitesinin kısmen düşük olduğu görüldü 
(%72.4) (Tablo 2). Spesifik alt kanser tipleri değerlendirildi-
ğinde, PFB sonucu ampulla vateri karsinomu tanısı alan 33 
hastanın 27’sinde pozitif ve 6’sında negatif idi; sensitivitesi 
%81.8 idi. Pankreas tümörü tanısı alan 14 hastanın 9’ında so-
nuç pozitif ve 5 hastada negatif idi; sensitivitesi %64.3 olarak 
ölçüldü (Tablo 2).

Papilin endoskopik görünümüne göre endoskopistin yorumu 
değerlendirildiğinde malign tanı olan 58 hastadan 52’sinde 

Tablo 3. Malign ve benign hastalar arasındaki demografik özellikler ve laboratuvar bulgularının karşılaştırılması

  Malign Hastalar (n=58) Benign Hastalar (n=58) P değeri

Yaş  67±13.8 66.8±15.6 0.715

Cinsiyet E/K (%) 25 (43.1)/33 (56.9) 30 (51.7)/28 (48.3) 0.353

Laboratuvar bulguları   

  Glukoz (mg/dl) 119±54.1 110±34.3 0.665

  ALT (U/L) 103 (13-677) 44 (7-552) 0.006

  AST (U/L) 76.5 (11-438) 30.5 (7-480) 0.004

  GGT (U/L) 363 (12-2163) 241 (9-22819 0.004

  ALP (U/L) 398 (76-1420) 231 (37-3100) 0.001

  T. bil (mg/dl) 10.1 (0.3-34.1) 1.15 (0.2-39) <0.001

Tümör markırları   

  AFP (U/ml) 2.1 (0.5-6.1) 2 (0.3-4) 0.931

  CA-19.9 (U/ml) 139 (2-2068) 28.8 (0.5-1900) <0.001

  CA 125 (ng/ml) 18.2 (3.2-2613) 10 (3.8-43.8) 0.04

  CEA (ng/ml) 3 (0.5-21.1) 2.3 (0.4-312) 0.01

Tablo 2. Papil forseps biyopsisinin periampuller bölge tümörlerindeki tanısal başarısı

 Tüm Periampuller Tümörler Pankreas Başı Kanseri Ampulla Vateri Kanseri

Sensitivite % (42/58) 72.4 (9/14) 64.3 (27/33) 81.8

Spesifite % (56/58) 96.7 (57/58) 98.2 (57/58) 98.2

PPD % (42/44) 95.5 (9/10) 90 (27/28) 96.4

NPD % (56/72) 77.8 (45/51) 88.2 (57/63) 90.5

Doğruluk oranı % (98/116) 84.5 (66/72) 91.6 (84/91) 92.3

PPD; pozitif prediktif değer, NPD; negatif prediktif değer.

ALT; alanin aminotransferaz, AST; aspartat aminotransferaz, GGT; gama glutamil transferaz, ALP; alkalin fosfataz, T. bil; total bilirubin, 
AFP; alfa fetoprotein, CA; karbohidrat antijen, CEA; karsinoembriyonejik antijen
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malignensilerinin büyük çoğunluğunu adenokarsinom oluş-
turmaktadır ve insidansı ileri yaşlarda pik yapmaktadır. Epi-
telyal malignensilerin yaklaşık %1’ni ve tüm gastrointestinal 
malignensilerinin de yaklaşık %5’ini oluşturmaktadır. Ana-
tomik yerleşim yeri özelliklerinden dolayı erken belirti ver-
diklerinden dolayı pankreas başı kanserinin aksine prognozu 
daha iyidir ve tanı anında hastaların büyük çoğunluğunda 
tümör cerrahi olarak çıkarılabilmektedir (14). Ampulla va-
teri tümörü dahil PBT’inde standart pankreatikoduodenek-
tomi tedavi şekli olarak kabul edilmekle beraber günümüzde 
pilor koruyucu pankreatikoduodenektomi genel prosedür 
haline gelmeye başlamıştır (15). Bizim serimizde de literatür 
ile uyumlu olarak hastaların büyük çoğunluğu 60 yaş üzerin-
deydi ve bu hastaların %81.9’unun operasyona uygun olduğu 
gözlendi. 

Pankreas başı kanseri tüm kanserler içerisinde en sık görülen 
dördüncü kanserdir. Tüm pankreas kanserlerinin yarısından 
fazlası pankreas başında meydana gelmektedir. Histolojik 
olarak pankreas kanserlerinin %90’ından fazlasını duktal 
hücrelerden kaynaklanan adenokarsinomlar oluşturmakta-
dır. Ampulla vateri kanseri gibi ileri yaşlarda daha sık gözlen-
mekte olup prognozu daha kötüdür (16,17).

Çalışmamız sonucunda benign ve malign tanısı olan hasta-
lar arasında karaciğer biyokimyasal testleri ve AFP dışındaki 
tümör markırları arasında anlamlı fark saptandı. Bu labora-
tuvar değerlerindeki yükseklik daha önce de bildirilmiş olup 
muhtemel olarak maligniteye bağlı bulguların daha şiddetli 

TARTIŞMA

Pankreatikobiliyer bölge tümörlerinin tanısı genellikle görün-
tüleme yöntemleri ve doku örneklemesinin kombinasyonu 
yoluyla konulmaktadır. Manyetik rezonans veya bilgisayarlı 
tomografi (BT) gibi görüntüleme yöntemleri lezyon hakkın-
da fikir verseler de kesin tanıyı teyit edememektedirler (7). 
ERCP hem safra yollarının görüntülenmesinde hem de gerek-
li doku örneklerinin alınmasına imkan vermektedir. Bu ne-
denle günümüzde PBT’nin tanısında önemli rol almaktadır. 
Daha da önemlisi ERCP ile kitlesel basıya ya da invazyonuna 
ikincil gelişen biliyer obstrüksiyonlarda tedavi edici işlem-
ler de yapılmaktadır (8). Ek olarak duedonoskopi ile alınan 
PFB’nin BT gibi radyolojik görüntüleme yöntemlerine göre 
tanısal başarısı daha yüksektir (9). Daha önce yapılan çalış-
malarda PFB’nin PBT tanısında sensitivitesi %21-81.9 ve spe-
sifitesi %95-100 arasında bildirilmiş olup çalışmamız sonucu 
ile bu değerler uyumluydu (10-13). 

Papilin endoskopik görünümüne göre endoskopistin yoru-
munun malignite tanısında tanısal başarısı PFB’e göre daha 
yüksekti (sırası ile %89.6 ve %72.4). Benzer sonuç daha önce 
De Oliveira ve ark. tarafından da bildirilmiştir. Bu çalışmada 
30 PBT tanısı olan hastanın 26’sında (%87) endoskopik görü-
nüm olarak malignensi tanısı doğrulanmış ve sensitivesi %87 
olarak bildirilmiştir. Aynı çalışmada PFB’nin sensitivitesi ise 
daha düşük oranda %65 olarak saptanmıştır (12).

PFB’nin PBT’in alt tiplerindeki tanısal başarısı incelendiğinde 
beklenildiği üzere ampulla vateri kanserindeki tanısal etkinli-
ği pankreas başı kanserine göre daha yüksekti. Ampulla vateri 

Tablo 4. Demografik özellikler ve laboratuvar bulgularının ampulla vateri kanseri ve pankreas başı kanseri 
arasında karşılaştırılması

  Ampulla Vateri Tümörü (n:33) Pankreas Başı Kanseri (n:14) P değeri

Yaş  64.7±12 71±14.7 0.259

Cinsiyet E/K (%) 15 (45.4)/18 (54.5) 6 (42.9)/8 (57.1) 0.870

Laboratuvar bulguları 101 (63-372) 103 (72-224) 0.364

 Glukoz(mg/dl) 46 (7-552) 93.5 (22-677) 0.7270

 ALT (U/L) 66 (13-327) 83.5 (28-438) 0.499

 AST (U/L) 287 (46-2163) 541 (85-1221) 0.231

 GGT(U/L) 383 (84-1420) 467 (170-1320) 0.436

 ALP (U/L) 10 (0.3-34.1) 14.1 (0.7-28) 0.149

Tümör markırları   

 AFP(U/ml) 2 (0.5-4.5) 1.95 (1-4.3) 0.790

 CA-19.9 (U/ml) 78 (2-1629) 365 (16-2068) 0.01

 CA 125 (ng/ml) 13.5 (3.2-2613) 21.7 (9-172) 0.315

 CEA (ng/ml) 2.4 (0.5-8.9) 3.1 (1.8-6.5) 0.202

ALT; alanin aminotransferaz, AST; aspartat aminotransferaz, GGT; gama glutamil transferaz, ALP; alkalin fosfataz, AFP; alfa fetoprotein, 
CA; karbohidrat antijen, CEA; karsinoembriyonejik antijen
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CA-19.9’un pankreas kanseri ayırıcı tanısında belirteç olarak 
veya PBT’inde prognostik faktör olarak kullanılabileceğini 
gösteren birçok çalışmalar bildirilmiştir (19,20,22). Prognozu 
farklı olan bu 2 kanserin ayırımında kullanılabileceğini gös-
teren benzer çalışma Böttger ve ark. tarafından bildirilmiştir. 
Çalışmamız sonucuna paralel şekilde bu çalışmada CA-19.9 
değeri pankreas başı kanseri olan hastalarda diğer PBT’lere 
göre anlamlı olarak daha yüksek düzeyde olduğu ve daha iyi 
sensitiviteye sahip olduğu saptanmıştır (23).

Sonuç olarak, periampuller bölge tümörlerinin ayırıcı tanı-
sında duedenoskop eşliğinde gerçekleştirilen PFB oldukça 
yararlı bir yöntemdir. Ek olarak malign hastaların ayırımında 
papilin endoskopi görünümünün değerlendirilmesi ve tümör 
markırlarının kullanımı ile bu yöntemim etkinliği daha da 
arttırılabilir.

bir tabloya neden olmasından kaynaklı olabileceği öne sürül-
müştür (18). Ek olarak CEA, CA-19.9 ve CA-125 gibi tümör 
markırlarının pankreatikobiliyer bölgedeki malign tümörle-
rin benign lezyonlardan ayırımında kullanılabileceği birçok 
çalışmada gösterilmiş olup çalışmamız sonucu da bu verileri 
desteklemektedir (18-20).

Pankreas başı kanseri ve ampulla vateri kanseri olan hasta-
lar arasında sadece CA-19.9 değeri anlamlı olarak farklıydı. 
CA-19.9 glikoprotein yapıda olup çeşitli epitelyal kanserlerin 
yanı sıra normal pankreas ve safra kanalında da salgılanmak-
tadır. İlk olarak 1979 yılında Koprowski tarafından tanımlan-
mış olup günümüzde pankreatikobiliyer bölge malignensiler 
için yararlı bir tümör markırı olarak kullanılmaktadır (21). 
Ancak maligniteler dışında safra yollarının benign hastalıkla-
rında da serum kansantrasyonu yükselebilmesi bu markırın 
kullanımında en önemli dezavantajdır (18,19). Literatürde 
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