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OZET

Linitis Plastika (LP), tiim gastrointestinal sistemde gorii-
lebilen, submukoza ve muskiiler tabakaya diffiiz olarak
yayilan adenokarsinom tiiriidiir. En stk midede goriiliir.
Kotii diferansiye tiimor hiicrelerinin midenin tamamini
infiltre etmesi sonucu, reaktif fibrozise bagli mide duvari
kalinlagip, sert bir hdl alwr. Hastalik, lenfatik yayilim
yoluyla ve komgu organlarin icine dogru lokal olarak
genisleyerek ya da peritoneal karsinomatoza yol acarak
erken donemde hizla yayilir. Mide kanserinin klasik semp-
tomlarinin yaninda genisleyemeyen mide nedeni ile erken
doygunluk, siskinlik ve ozofagusa reflii gibi yakinmalar
goriiliir. LP tamisinda iist gastrointestinal sistem endosko-
pisi, endoultrasonografi, bilgisayarli tomografi ve tanisal
laparoskopi degerlidir. Endoskopik islemlerde derin
biyopsiler alinmast onerilir. LP tedavisi literatiirde tartis-
malidir. Cerrahi tedavinin uzun donem yasam siiresini
arttirmadigimt iddia eden ¢alismalar mevcuttur. Diger
taraftan cerrahi ile birlikte kemoterapi ve radyoterapi
uygulamalarimin onerilmektedir.

Anahtar kelimeler: mide kanseri, Linitis plastika

SUMMARY

Linitis Plastica (LP) is a type of adenocarcinoma which
can be detected anywhere in gastrointestinal system and
characterized by diffuse spread of tumor cells into the sub-
mucosa and muscular layer. It is detected most commonly
in stomach. Undifferentiated tumor cells infiltrate all gast-
ric wall with reactive fibrosis and gastric wall become thick
and rigid. The disease spreads very quickly through
lymphatic route to the nearby organs or cause peritoneal
carcinomatosis. In addition to classical symptoms of gast-
ric cancer, it is usually represented with early satiety,
dyspepsia and reflux. Upper gastrointestinal system endos-
copy, endoultrasonography, computed tomography and
diagnostic laparoscopy are important tools in the diagnosis
of LP. Deeper biopsies are recommended in endoscopic
interventions. The treatment of LP has been extensively
discussed in the literature. Some authors claimed that sur-
gery does not improve long term survey in LP. On the other
hand, surgery with chemotheraphy and radiotheraphy are
suggested by many authors.
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GIRIS

Linitis Plastika (LP), tiim gastrointestinal sistemde
goriilebilen, submukoza ve muskiiler tabakanin igine
diffiiz olarak yayilan adenokarsinom tiirtidiir. En sik
midede rastlanir. Diger mide kanseri tiplerine gore
daha geng yastaki hastalarda goriildiigii belirtilmistir.
Hastalik, dolum defekti ya da yaygin iilserasyon
olmaksizin midenin biiyiik bir kisminin ya da tama-
munin rijit olmasi ile karakterizedir @. Kétii diferan-
siye timor hiicrelerinin midenin tamamini infiltre
etmesi sonucu, reaktif fibrozise bagli mide duvari
kalinlagip sert bir hal alir . Hastalik tarafindan
infiltre edilen mide duvari, matara mide olarak da
adlandirilan goriinlimiin olugmasima neden olur.

Malign hiicrelerin peristaltizm boyunca yayilmasi
sonucu mide, hacmi kii¢iilerek 6zofagus ile duode-
num arasinda huni gibi bir hal alir. Bunun sonucunda
gidalar kolayca yemek borusuna geri kacabilir @.
Mide kanseri erken donemde bulgu vermedigi igin,
hastalar ileri agamalarda bagvurur. Zengin lenfatik
yayilim olmasi nedeniyle, kanser hizla cerrahi rezek-
siyon sinirlarinin ilerisine yayilir. Bu yiizden semp-
tomlar bagladiktan sonra gelen hastalarda genellikle
uzak metastazlar mevcuttur . LP terimi makrosko-
pik bulgularina gore ilk kez 1858 yilinda Brinton
tarafindan tammlanmistir . Yine 1943’te, Saphir
hastaliZin makroskopik morfolojisini, neoplastik
ozelliklerini ve metastatik yayilimini tarif edene
kadar hastaligin neoplastik mi yoksa inflamatuvar bir
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siire¢ mi oldugu tam olarak anlagilamamigtir ©. LP
tiim mide kanserlerinin yaklasik %3-19’unu olustu-
rur ®. Tiim diinyada insidansinda dikkat cekici bir
artig  gozlenmektedir. Hastalik, lenfatik yayilim
yoluyla ve komsu organlarin i¢ine dogru lokal olarak
genigleyerek ya da peritoneal karsinomatoza yol aca-
rak erken donemde hizla yayilir. Hematojen yolla
karaciger metastazi %10 gibi goreceli olarak daha az
goriiliir 7. Karaciger metastazi, uzak lenf nodu metas-
taz1 ya da peritoneal karsinamatoz varliginda ortalama
sag kalim yalnizca 6 ay olarak bulunmustur ®. Midede
en sik antrum ve pilorik bolge etkilenirken, tiim mide
tutulumu nadir degildir. LP tanis1 i¢in mide duvarinin
dairesel olarak en az 1/3’inin etkilenmesi gerektigi
belirtilmistir ©. Gastrik linitis plastica tipik olarak
diffiiz tip gastrik adenokarsinomunun submukoza ve
muskularis propriaya infiltrasyonu nedeniyle olusur.
Ancak nadir goriilse de, lobuler meme kanserinin
hematojen yayilimi, metastatik gastrik linitis plasti-
kanin en sik nedenidir 1. Otopsi serilerinde metasta-
tik meme kanserli olgularin %15’inde gastrik metas-
taz saptanmugtir V.

Hastaligin morbidite ve mortalitesi yiiksek olup, 5
yillik sagkalimin % 3-10 arasinda degistigi bildi-
rilmigtir ">19. Hastalik mukozanin derin tabakasin-
da meydana geldiginden mukoza yiizeyinde belir-
gin anormallik goriilmeyebilir. Bu durum endosko-
pik tani konmasini giiclestirebilir. Bu hastalarda
birden ¢ok ve derin biyopsilerin alinmasi gerekebi-
lir 9.

Histolojik olarak tash yiiziik hiicre tipindeki gastrik
adenokarsinomlarin %7 ila 10’unu linitis plastika
olusturmaktadir ¥, Mide duvarinda yaygin neoplas-
tik infiltrasyon ve dezmoplastik reaksiyon yapan
hastaligin seyri sirasinda, mide duvari rijid bir hal
alir (Resim 1). Linitis plastica durumunu olusturan
kanser hiicreleri tarafindan salinan EGF (Epidermal
growth factor) ve TGF (Transforming growth fac-
tor) gibi faktorler, kollajen sentezine neden olarak
submukozal kalinlasmadan sorumludur. Hizli bir
sekilde lenfatiklere yayilan hastaligin peritoneal
karsinomatoza neden olmast nadir degildir.
Hastaligin genetik kokenleri iizerinde durulmus,
mide epitel proliferasyonunu diizenleyen gen olan
PSCA geninde defekt tespit edilmistir. Ayrica
E-Cadherin gen mutasyonu kanser gelisiminde suc-
lanmugtir 1319,

48

IKSST Derg 7(2):47-52, 2015

Resim 1. Mide duvarinda tiimoral infiltrasyon ile yaygin kalin-
lagsma.

SEMPTOMLAR

Mide kanserlerinde en sik goriilen semptomlar kilo
kaybi, istahsizlik, karin agrisi, epigastriumda kitle,
disfaji, bulanti ve kusma gibi yakinmalardir .
Hazimsizlik, anemiye bagl halsizlik gibi yakinma-
lerle de karsilasilir. Linitis plastica tipi mide kanser-
lerinin en onemli ozelligi gec belirti vermesidir.
Klasik mide kanseri semptomlarinin yaninda sert-
lesmis ve genisleyemeyen mide yapisindan dolayi
gida intoleransi, cabuk doyma, siskinlik gibi semp-
tomlar LP’de daha sik goriilebilir. Ayrica sert ve
genislemeyen mide, gidalarin 6zofagusa refliisiine
neden olabilir.

TANI

Midenin LP tipi adenokarsinomunun tanist gelenek-
sel olarak firca sitoloji ve mukozal biyopsi ile konu-
lur. Ancak bu teknikler lezyonun submukozal yerlesi-
minden dolaytr yanlis negatif sonuglar verebilir.
Endoskopik incelemede mide mukozasi kismen nor-
mal goriinebilir.

Mukoza vigne kirmizisi renginde olabilir. Bu durum
akut veya kronik gastrit olarak yorumlanabilir.
Incelemede genislemis mide kivrimlari saptanmasi
onemli bir bulgudur..

Endosonografi (EUS) rehberliginde ince igne aspi-
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rasyon biyopsisi, anaplastik bir neoplazmin gosterge-
si olan bol miktarda serbest malign hiicrelerin tespit
edilmesini kolaylagtirir 77,

Bu hastaligin karakteristik histopatolojik 6zelligi,
agir1 desmoplastik reaksiyonun eslik ettigi minimal
mukozal degisimle birlikte submukoza ve stromaya
hiicresel yayilim olmasidir 7'®. Yalmizca mukoza
iceren standart endoskopik biyopsiler dogru tam
konulamamasina yol acabilir. Bu sekildeki siipheli
olgularda daha biiyiik ve derinden doku alinmasina
olanak saglayan diatermi 6zelligi olan kementler kul-
lanilabilir. Ancak bu durumda da perforasyon riski
g6z ard1 edilmemelidir. Ayn1 noktadan multipl biyop-
si alinmast da dogru tam1 koyma sansini artirir.
Muskiiler tabaka ya da subserozada goriilebilse de
tipik stromal reaksiyon submukozal tabakada belir-
gindir ™. Endoskopik biyopsilerde %30’lara varan
oranda yanlig negatif sonuclar olabilir !”. Hatta Shan
ve ark. !® 55 hastanin hi¢cbirinde ilk endoskopide tani
konulamadigini, ikinci endoskopide 4, tigtincii endos-
kopide 12 hastanin tan1 aldigin1 bildirmislerdir. Tipik
endoskopik bulgu, mide duvarinin kalinlagmasi ve
sertlesmesi seklindedir. Benzer endoskopik goriinii-
me sahip olmalar1 nedeniyle, gastrik lenfoma,
Menetrier hastaligi, amiloidosiz gibi hastaliklar ayiri-
c1 tanida yer alir "®. Birtakim gastrit olgular1 da
LP’yi taklit edebilir. Koroziv gastrit ve sitomegalovi-
riis gastriti bunlara ornektir. Idiyopatik fibrozisle
giden hipertrofik gastrit, etiyolojisi aydinlatilamamis,
linitis plastika goriiniimiine diger bir antitedir 9.

Endoultrasonografinin (EUS) mide duvari invazyo-
nunu gostermede ve perigastrik lezyonlar1 saptamada
faydal1 bir goriintiileme yontemi oldugu gosterilmis-
tir 1829, Shan ve ark. *®, LP’nin EUS incelemesinde
ultrasonografik olarak 5 kattan olusan mide duvari-
nin kayboldugunu ve bunun yerini mide duvarinin
hipoekojenik kalinlagsmasinin aldigini bildirmiglerdir.
Ik 3 tabakanin bulaniklagtigii ve kalinlagtigini, 4.
tabakanin ise belirgin bir sekilde kalinlagtigini sapta-
muslardir. LP ile bazi hastaliklar benzer endoskopik
goriiniime sahip olsa da bunlarin EUS goriintiileri
birbirinden farklidir. Ornegin, yalnizca 2. tabakanin
kalinlastig1 goriiliirse tanida Menetrier hastaligi akla
gelmelidir. Gastritis sistik profunda da tipik EUS
goriintiisii ise, kalinlasmis submukozal tabakada eko-
jenik olmayan multilokiiler kistik kiitlenin olmasidir
@D Ancak gastrik linitis plastika ile primer gastrik

lenfoma, benzer EUS goriintiisiine sahip olabilir.
Ayiricr taniyt ileri evrelerde EUS ile de yapmak zor-
dur @?.

Songur ve ark. @2, primer gastrik lenfomanin ekoje-
nitesinin belirgin olarak gastrik linitis plastikadan
daha diisiik oldugunu gostermislerdir. Gastrik diver-
tikiilozda endoskopik goriiniim ve tomografik bulgu-
lar LP ile karisabilir. EUS esliginde ince igne aspiras-
yon biyopsisi gereksiz miidahalelerin Oniine gecebilir
@329 Yine EUS islemi sirasinda alinan biyopsilerin
tan1 koymada degeri daha yiiksektir. EUS ile peri-
gastrik lenf bezlerinin degerlendirilmesi bagari ile
yapilir.

Ameliyat Oncesi tetkik asgamasinda hastaligin yaygin-
liginin da arastirilmasi gerekmektedir.

Abdominal bilgisayarli tomografi, mide duvarinda
kalinlagma ile birlikte, mideyle komsu organlar ara-
sindaki planda siliklesme ya da ¢evre lenf bezlerinde
infiltrasyon tespit edebilir (Resim 2).

Resim 2. Kalinlagsmis ve matara benzeri goriiniim almis mide
(http://library.med.utah.edu/).

F-18 fluorodeoksiglukoz pozitron emisyon tomogra-
fisinin (FDG PET) mide kanserindeki kullanimi
siirhidir. Ciinkii primer gastrik tiimorlerin bu izotopa
cok fazla afiniteleri yoktur.

Diisiik olmasi1 ya da hi¢ FDG tutulumu olmamasi tagh
yiiziik hiicrelerinden dolayidir 2.

TEDAVI

Linitis plastikanin tedavisi tartigmali bir konudur.
Peritoneal ekilme, lenf bezi metastazi ve komsu
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organlara tiimoriin yayiliminin sik goriilmesi nede-
niyle hastalarin ancak %?20’si total gastrektomiden
yarar gormektedir ®®. Hastalarin ¢gogunda tam rezek-
siyon miimkiin olmadigindan, son birkag yildir, pos-
toperatif radyoterapi ve/veya kemoterapi ya da neo-
adjuvan yaklagimlar tartigilmaktadir ?°29. Bazi yazar-
lar, radikal cerrahiye ilaveten bir sistemik ve/veya
intraperitoneal kemoterapi gibi daha radikal multi-
modalite igeren tedavi yaklagimlarini savunurken,
digerleri ise, kiiratif cerrahi uygulanan hastalarda
dahi genel sagkalim diisiik bulundugu i¢in, hastalara
yalnizca primer kemoterapinin verilmesinin uygun
olacagini belirtmektedirler ®"*. Aranha ve ark. ¢%,
hicbir tedavi almayan hastalara kiyasla palyatif
kemoterapi ya da radyoterapi alanlarda ortalama sag-
kalimda belirgin bir artig tespit etmislerdir. Bir bagka
calismada, kiiratif rezeksiyondan sonra yillik sag
kalim oran1 %11,5 olarak bulunmugtur ¢V, Schauer
ve ark. ® coklu organ rezeksiyon ve metastazektomi-
leri yapmalarina ragmen, hastalarinin ancak 1/3’inde
RO rezeksiyona ulagabilmislerdir. Diger bir ¢aligma-
da, hicbir tedavi gérmeyen hastalarda sagkalim orani
7,8 ayken, tam rezeksiyon uygulananlarda bu oran
30,2 aya ¢ikmistir. Ancak palyatif rezeksiyonun sag-
kalim avantaji saglamadigi bildirilmistir ¢?. Yine
16’dan fazla lenf bezi tutulumu olan hastalarin
c¢ogunda kemik metastaz1 mevcut olup, bu hastalar
kotii prognoza sahiptirler ¢,

Tanisal laparoskopi LP tedavisinde onemli bir role
sahiptir. Lokal tiimor yayilimi, lenfatiklere ve komsu
organlara yayilim, uzak metastazlar ve peritoneal
tutulumun histopatolojik olarak teyit edilmesi, tanisal
laparoskopi ile ortaya konabilir. Schauer ve ark. ®
caligmalarinda hastalarinin %60’ 1nda peritoneal yayi-
lim1 ancak laparoskopi sonrasinda tespit edilebilmis,
tomografi bu hastalarda yetersiz kalmigtir. Bu yakla-
sim gereksiz laparotomi ve genis rezeksiyonlardan
kagmilmasini saglayacaktir 3339,

Literatiirde LP ile ilgili en genis serilerden birisi olan
Schauer ve ark.’nin ® bildirdigi 120 hastalik ¢aligma-
da, ortalama yagam siiresi 8 ay olarak tespit edilmis,
bes yillik sagkalim %8 olarak bulunmustur. Hastalara
uygulanan RO, R1, R2 rezeksiyonlar sonrasinda orta-
lama yasam siiresi sirayla 17, 6 ve 6 ay olarak bulun-
mustur. R1 ve R2 rezeksiyon yapilan hastalarda
ortalama yagam siiresi acisindan fark goriilmemistir.
Lavaj sitolojisi, uzak metastaz ve rezeksiyon oranla-
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rinin sagkalima anlamli etkisi oldugu bulunmustur.

Pedrazzani ve ark.’nin @ bildirdigi 102 olguluk seri,
literatiirde diger 6nemli hasta grubunu olusturmakta-
dir. Bu hastalar 1990-2007 yillar1 arasinda tedavi
edilmiglerdir. Bu hastalarin 10°u preoperatif olarak
inoperabil olarak degerlendirilmistir. Cerrahi eksplo-
rasyon yapilan 92 hastanin 32’si unrezektabil olarak
siniflandirilmigtir. Rezeksiyon uygulanan 60 hastanin
20’sine palyatif cerrahi (R2), 12’sine R1 rezeksiyon
uygulanmigtir. Geri kalan 28 hastaya kiirative cerrahi
(RO) uygulanmustir. Bu hastalarin ortalama yasam
siiresi 5,7 ay olarak tespit edilmigtir. Niiks eden olgu-
larin biiyiik bir kisminda (18 hasta) tiimor peritoneal
yiizeyde yinelenmistir. Calismanin sonucunda hasta-
larin ileri evrelerde tanmi aldiklari, hastalarin, ancak
%30’unda RO kiiratif rezeksiyon sansinin olasi oldu-
8u, RO rezeksiyondan sonra bile kiir sansinin olmadi-
81, biitlin hastalarda rekiirenslerin intraabdominal
bolgede ortaya ¢iktigi ve bunun nedeninin de perito-
neal ekilme oldugu sonucuna varilmistir. Klasik mide
kanserinde oldugu gibi, peritoneal sitolojinin miispet
oldugu olgularda, intraabdominal (peritoneal ve/veya
lokorejyonel) rekiirens ¢ok sik goriilmektedir. Gastrik
kanser icin daha onceden gosterildigi gibi, pozitif
peritoneal sitoloji ya da sinirli peritoneal karsinoma-
toz olan LP olgularinda hipertermik intraperitoneal
kemoterapi (HIPEK) bir tedavi segenegi olabilir
(336 Diffiiz tip gastrik kanserli hastalarda ancak tam
rezeksiyon prognoza olumlu etki edebilir. Coklu
organ rezeksiyonu gerekli bile olsa, RO-rezeksiyon
yapilabilecegi diisiiniiliilyorsa ancak o zaman cerrahi
rezeksiyon endikedir. Peritoneal karsinomat6z ya da
pozitif lavaj sitoloji varliinda cerrahi yontem her-
hangi sagkalim avantaji saglamaz V.

LP hastalarinin cerrahi sonrasi takibi standart mide
kanserli hastalardan c¢ok farkli degildir. CA 19-9
diizeyleri (esik degeri 45 U/I) prognostik faktor ola-
rak degerlendirilebilir. Mide kanserinde lenf nodu
metastazi ve peritoneal yayilim oldugunda yiikseldigi
bilinmektedir.

Artmig serum CA 19-9 seviyeleri ile kotii prognoz
arasinda anlamli iligki bulunmugtur.

Serbest peritoneal tiimor hiicre varliginin immiinosi-
tokimyasal yontemlerle tespit edilmesi cok kuvvetli
bagimsiz prognostik bir faktor olmustur ¢”. Bu grup
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hastalar, M1 olan diger hastaliklardaki gibi ¢ok kisa
sag kalima sahiptirler ¥,

Sonug olarak, Linitis plastika kotli prognoza sahip,
genellikle ileri evrede kargimiza ¢ikan adenokarsino-
manmn bir formu olup, hastalarin ¢ogunda kiiratif
tedavi sansi yoktur. Primer cerrahi sonrasi da prog-
noz kot seyretmektedir. Ancak degisik alternatif
tedavilere ragmen, cerrahi rezeksiyon tek potansiyel
kiiratif yaklagim olmaya devam etmektedir. Komplet
rezeksiyon prognozda iyilesmeye yol acabilir.
Cerrahi, ancak komplet rezeksiyon sansi1 varsa oneril-
melidir. Hastalar1 palyatif kemoterapiye mahkum
etmek yerine, preoperatif kemoterapi ve/veya
HIPEK’i iceren ¢ok yonlii tedavi modalitelerin
denenmesi daha fazla yarar saglayabilir.
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