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Gastrointestinal stromal tümörler (GİST) sindirim sisteminin en sık görülen mezenkimal tümörleri olup tüm 
gastrointestinal tümörlerin yaklaşık %3’ünü oluştururlar. Çalışmamızın amacı, GİST’lerin sindirim sisteminin 
malign epitelyal tümörleri ile birlikte görülme sıklığını araştırmak, birliktelik izlenen olgularda tümörlerin lo-
kalizasyonları, histopatolojik ve immünohistokimyasal özelliklerini saptamak ve sadece GİST saptanan olgu-
larla karşılaştırmaktır. Hastanemizin patoloji kliniğinde tanı alan 22 GİST olgusu çalışmaya dahil edildi. Bun-
lar arasından malign epitelyal tümör ile birliktelik gösterenler seçilerek ayrı bir grup oluşturuldu. Bu gruptaki 
malign epitelyal tümörlerde immünohistokimyasal olarak CD117 ve CD34 ekspresyonu araştırıldı. Yirmi iki 
olgunun 5’inde (%22,7) GİST ile birlikte adenokarsinom saptandı. Bu olgularda GİST’lerin 3’ü mide, 2’si ise 
ince bağırsak yerleşimli idi. Bu gruptaki GİST’ler agresif davranış açısından düşük ya da çok düşük risk gru-
bundaydı. GİST’lerle birlikte görülen adenokarsinomlar ise genellikle mide yerleşimli olup üç tanesi taşlı yü-
zük hücreli karsinomdu. Adenokarsinomlarda CD34 ve CD117 ile immünohistokimyasal olarak boyanma sap-
tanmadı. GİST’lerin sindirim sisteminin malign epitelyal tümörleri ile birlikteliği rastlantısal mı, yoksa fark-
lı histopatolojik yapıya sahip bu tümörler gelişimleri sırasında ortak bir mekanizmayı kullanıyor olabilirler mi 
sorusunu cevaplamak için geniş serilerle yapılan çalışmalara ihtiyaç vardır.

Anahtar Sözcükler: Adenokarsinom; gastrointestinal stromal tümör; senkron tümörler.

Gastrointestinal stromal tumors (GIST) are the most common mesenchymal tumors of the digestive system and 
they represent approximately 3% of all the gastrointestinal tumors. The aim of our study was to investigate 
the frequency of  GIST concomitant with other malign epithelial tumors of the digestive system, to determine 
the localization, histopathologic and immunohistochemical features of the tumors in concomitant cases and 
compare with the cases that include only GIST. Twenty-two cases of GIST diagnosed in the pathology depart-
ment of our hospital are included in the study. From these cases, the GISTs concomitant with malign epithelial 
tumors were separated to form a different group. Immunohistochemically CD117 and CD34 expression were  
investigated in malign epithelial tumors in this group. Adenocarcinoma was found in 5 of the 22 cases (22.7%) 
concomitant with GIST. In these cases 3 of the GISTs were localised in the stomach, while 2 in the small bowel. 
GIST of this group belonged to low or very low risk group regarding aggressive behaviour. Adenocarcinoma 
seen with GIST were generally localized in the stomach and 3 of them were signet ring cell carcinoma. Immu-
nohistochemical staining with CD34 and CD117 were not found in adenocarcinomas. There is a need of stud-
ies with large series in order to find an answer to the question of whether the synchronous occurence of GIST 
and malign epithelial tumors of the digestive system is coincidental or whether they have a common origin and 
carcinogenetic mechanisms.
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Gastrointestinal stromal tümörler (GİST) sindi-
rim sisteminin en sık görülen mezenkimal tümö-
rü (%80) olmakla birlikte tüm yumuşak doku sar-
komlarının yaklaşık %3-5’ini, gastrointestinal tü-
mörlerin ise %3’ünü oluştururlar. Özofagustan 
rektuma kadar sindirim sisteminin herhangi bir bö-
lümünde yerleşebilirler. Sıklık sırasına göre; mide 
(%60), ince bağırsak (%20-30), kalın bağırsak 
(%5) ve özofagus (%2-5) yerleşimlidirler. Safra 
kesesi ve pankreas çok nadir görülen yerleşim böl-
geleri olup mezenterik, omental ve retroperitoneal 
yerleşimli tümörler genellikle sindirim sisteminde 
yerleşmiş primer GİST’in uzanımı ya da metastazı 
şeklindedir.[1,2] GİST’lerin ortalama görülme yaşı 
50-60 olup 40 yaşın altında görülmeleri nadirdir.
[1-3] Kadın ve erkeklerde görülme sıklığı açısından 
belirgin bir fark gösterilememiştir.[1]

Sitolojik olarak iğsi, epiteloid ve mikst (iğsi ve 
epiteloid) hücre tipi olmak üzere üç farklı paterne 
sahiptirler. İmmünohistokimyasal olarak CD117 
ile %95, CD34 ile %60-80, SMA ile % 30-40 ora-
nında boyanma gösterirler. S-100 ve desmin ile 
boyanma oldukça nadirdir.[4,5]

Bu tümörlerde benign-malign ayırımını, sadece 
histopatolojik özelliklerine bakarak yapmak yeterli 
olmamaktadır. Bazen histolojik olarak benign gö-
rünüme sahip tümörler de klinik olarak malign se-
yir gösterebilirler.[3] Bu nedenle GİST’ler, tümör 
boyutu (<2 cm, 2-5 cm, 5-10 cm, >10 cm) ve mito-
tik aktiviteleri (50 büyük büyütme sahasında) baz 
alınarak, agresif davranış açısından çok düşük risk, 
düşük risk, orta derecede risk ve yüksek risk olmak 
üzere dört grupta değerlendirilmektedirler.[1,3,4] 
Gastrik GİST’lerin %20-25’i, ince bağırsak yer-
leşimli olanların ise yaklaşık %50’si klinik olarak 
malign seyirlidir.[2] GİST’lerde metastaz oranı %50 
civarında olup en sık metastaz sırasıyla karaciğer 
(%65) ve peritonda görülür (%21). Lenf nodu, ak-
ciğer ve kemik metastazları oldukça nadirdir.[1,2]

GİST’lerin tedavisi cerrahi rezeksiyondur. İleri 
evre ve/veya unresektabl tümörlerde c-kit protein 
antagonisti olan imatinib kullanılmaktadır.[1]

HASTALAR VE YÖNTEM
Çalışmaya Dr. Lütfi Kırdar Kartal Eğitim ve Araş-
tırma Hastanesi Patoloji Kliniği arşivi taranarak 
GİST tanısı alan toplam 22 hasta alındı. Bu has-

talara ait patoloji raporları incelenip başka bir epi-
telyal malignite ile birliktelik gösterenler seçilerek 
ayrı bir grup oluşturuldu. Tüm preparatlar tekrar 
değerlendirilerek epitelyal malignite birlikteliği 
gösteren GİST’ler ile göstermeyen GİST’ler ara-
sındaki histopatolojik farklılıklar incelendi. Ayrıca 
epitelyal tümörlerde immünohistokimyasal olarak 
CD117 ve CD34 ekspresyonu araştırıldı.

BULGULAR

Çalışmaya alınan hastaların 8’i (%36,4) kadın, 
14’ü (%63,6) erkekti. Hastaların yaş ortalama-
sı 60,72±14,29 (dağılım 29-77 yaş) olarak bulun-
du. Yirmi iki adet GİST olgusunun 5’inde (%22,7) 
adenokarsinom birlikteliği saptandı. Bu olgularda 
yaş ortalaması 65±10,56 idi. Adenokarsinom ile 
birliktelik gösteren olgularda GİST’lerin 3’ü mide 
2’si ise ince bağırsak yerleşimli idi. Üç tanesinde 
tümör çapı 1 cm’den küçüktü, 4 tanesinde hücre 
tipi iğsi iken bir tanesinde mikst hücre tipi görül-
dü. Tümör boyutu ve mitotik aktiviteye göre de-
ğerlendirildiğinde bu gruptaki tüm GİST’ler agre-
sif davranış açısından düşük ya da çok düşük risk 
grubundaydı. 

Adenokarsinom ile birliktelik göstermeyen olgu-
larda ise GiST’lerin çoğu mide yerleşimli olup, 11 
tanesi (%64,7) agresif davranış açısından yüksek 
ya da orta derecede risk grubundaydı. Hücre tiple-
ri açısından 9’u (%52,9) iğsi hücreli, 6’sı (%35,3) 
mikst, 2’si (%11,8) ise epiteloid hücre tipine sa-
hipti. 

GİST’lerle birlikte görülen adenokarsinomlar ge-
nellikle mide yerleşimli olup üç tanesi taşlı yüzük 
hücreli karsinomdu. Tüm GİST olguları ve adeno-
karsinom ile birliktelik gösteren olguların demog-
rafik ve histopatolojik özellikleri Tablo I’de gös-
terilmiştir. 

İmmünohistokimyasal olarak CD117 ile 
GİST’lerin hepsinde (Şekil I, II), CD34 ile bir 
olgu dışında hepsinde pozitiflik mevcuttu. Adeno-
karsinomların hiçbirinde CD117 ve CD34 ile bo-
yanma saptanmadı (Şekil III, IV, V).

TARTIŞMA

1983’de Mazur ve ark.[6] gastrointestinal sarkom-
ların içinde ayrı bir altgrup belirleyerek bunları 
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GİST olarak adlandırdılar. Daha sonra Kindblom 
ve ark. bu tümörlerin köken aldığı interstisyel Ca-
jal hücrelerini tanımladılar. Cajal hücreleri gast-
rointestinal miyenterik pleksus çevresinde ve düz 
kas lifleri arasında yer alan, gastrointestinal moti-
lite ve otonomik sinir fonksiyonlarını düzenleyen 
hücrelerdir.[2,3] Hirota ve ark. GİST’lerin c-kit pro-
toonkogeni tarafından kodlanan bir tirozin kinaz 
reseptörü olan kit proteinini (CD117) eksprese et-
tiklerini bildirdiler. Ayrıca bir hematopoietik kök 
hücre antijeni olan CD34 olguların çoğunda eks-
prese edilmekteydi. İnterstisyel Cajal hücrelerin-
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Tablo I. Olguların demografik ve histopatolojik özellikleri

Olgu K / E Yaş GİST Tümör Mitoz Risk   İkinci tümör
   yerleşimi çapı (cm) (50BBA) grubu Hücre tipi İkinci tümör yerleşimi

1 E 43 Batın içi kitle 23 33 Yüksek risk İğsi – –
2 E 69 Omentum 10 53 Yüksek risk İğsi/epiteloid – –
3 E 66 İnce bağırsak 5 3 Düşük risk İğsi – –
4 E 74 Mide  3,5 3 Düşük risk İğsi – –
5 E 65 Mide 10 1 İntermedier risk İğsi – –
6 K 54 Mide 9 25 Yüksek risk Epiteloid – –
7 E 39 Duedonum 8 9 Yüksek risk İğsi/epiteloid – –
8 E 40 Mide 9 18 Yüksek risk İğsi/epiteloid – –
9 E 61 Mide 5 5 Düşük risk  Epiteloid – –
10 E 59 Rektum    10,5 9 Yüksek risk İğsi/epiteloid – –
11 E 44 Mide  20 3 Yüksek risk İğsi – –
12 K 74 Mide 16 22 Yüksek risk İğsi/epiteloid  – –
13 E 77 Mide 1 2 Çok düşük risk İğsi – –
14 E 65 Mide 6 7 İntermedier risk  İğsi – –
15 E 29 Mide 4 3 Düşük risk İğsi/epiteloid – –
16 K 77 İnce bağırsak    3,2 2 Düşük risk İğsi – –
17 K 74 Mide    6,5 1 İntermedier risk İğsi – –
18 K 72 Mide 4 3 Düşük risk İğsi Adenokarsinom Çekum
19 K 47 Mide    0,6 1 Çok düşük risk İğsi Taşlı yüzük hüc. karsinom Mide
20 K 68 Mide    0,6 1 Çok düşük risk İğsi Taşlı yüzük hüc. karsinom Mide
21 E 66 İnce bağırsak    0,4 0 Çok düşük risk İğsi Adenokarsinom* Mide
22 K 73 İnce bağırsak   3,5 2 Düşük risk İğsi/epiteloid Adenokarsinom Mide

* Taşlı yüzük hücre komponenti içeren adenokarsinom.

Şekil I. İnce bağırsak yerleşimli GİST (H-E x 100).

Şekil II. GIST’de CD117 pozitifliği (İmmünohistokimya x 100).

Şekil III. Aynı olguda gastrik adenokarsinom (H-E x 100).



de CD117 ve CD34’ün birlikte ekspresyonu, her 
iki hücre belirleyicisinin genellikle pozitif olduğu 
GİST’lerin interstisyel Cajal hücrelerinden köken 
aldığını desteklemektedir.[7] 

GİST’lerin çoğunda c-kit ve PDGFR geninde mo-
leküler anomaliler tespit edilmiştir. Kit mutas-
yonları sıklık sırasıyla ekson 11, 9, 13 ve 17’de, 
PDGFRA mutasyonları ise ekson 18, 12 ve 14’de 
yerleşimlidir.[1,2] Son çalışmalar ekson 11 mutas-
yonu gösteren GİST’lerin imatinib tedavisine en 

hassas, ekson 17 mutasyonu gösterenlerin ise en 
direçli tümörler olduğunu göstermiştir.[1] 

Literatür taraması yaptığımızda GİST’lerin baş-
ka bir tümörle birlikteliği genellikle tek olgu bil-
dirimi şeklindeydi. Bu yayınlarda, midede erken 
evre, ileri evre ve taşlı yüzük hücreli adenokarsi-
nom ile GİST,[7-10] gastrik GİST ve kolon adeno-
karsinomu,[11] intestinal GİST ile kolorektal ade-
nokarsinom[5,6,12] ve kolon yerleşimli GİST ile ile-
oçekal valv yerleşimli adenokarsinom[13] birlikte-
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Şekil IV. Adenokarsinomda CD117 negatifliği (İmmünohistokimya x 100).

Şekil V. Adenokarsinomda CD34 negatifliği (İmmünohistokimya x 100).



liği bildirilmiştir. Ayrıca bir literatürde özofagial 
skuamöz hücreli karsinom ile ince bağırsak yerle-
şimli GİST ve yine aynı literatürde gastrik GİST 
ile kolorektal karsinom birlikteliği rapor edilmiş-
tir.[14] Bi ve ark.nın[15] bildirdiği olguda ise gast-
rik adenokarsinom ve GİST birbiri ile devamlı-
lık gösteren “collision’’ tümör şeklindedir. Lisz-
ka ve ark.nın 82 GİST olgusundan oluşan çalış-
malarında olguların 22 tanesinde (%26,8) ikinci 
bir tümör saptanmıştır. Bu çalışmada en sık görü-
len ikinci tümör tipleri sırasıyla kolon adenokar-
sinomu, gastrik adenokarsinom ve pankreas ade-
nokarsinomudur.[4] Aynı araştırmacıların yaptığı 
literatür taramasında GİST’lerin diğer tümörlerle 
birlikte görülme sıklığı %2,95 ile %33,33 arasın-
da bildirilmektedir. En sık görülen ikinci tümör-
ler kolorektal kanserler, gastrik kanserler, pank-
reas kanserleri, prostat kanserleri ve lenfoid doku 
tümörleridir.[4] 

Bizim çalışmamızda GİST ile ikinci bir tümör bir-
likteliği %22,7 oranında saptanmış olup, ikinci tü-
mör tipi mide ve çekum yerleşimli, genellikle taşlı 
yüzük hücreli ya da taşlı yüzük hücre komponen-
ti içeren adenokarsinomlardı. Bulgularımız litera-
türle uyumluluk göstermekteydi. Birliktelik gös-
teren olguların çoğunda GİST’lerin boyutu küçük 
olup diğer adenokarsinom operasyonu sırasında 
rastlantısal olarak saptanmışlardır. Burada gastro-
intestinal kanser operasyonları sırasında peritone-
al kavitenin ayrıntılı olarak incelenmesinin öne-
mini vurgulamak gerekir.

GİST ile farklı tümörlerin birlikteliği, bu tümör-
lerin gelişiminde, olası ortak orjin, genetik mutas-
yonlar ya da karsinojenik ajanların varlığını akla 
getirmektedir.[5,6,9,10] Bazı çalışmalarda, kronik mi-
yeloid lösemi ve GİST dışında, germ hücreli tü-
mörler, küçük hücreli akciğer karsinomu, nörob-
lastom, malign melanom, over ve meme karsi-
nomlarında da c-kit mutasyonları saptanmıştır. Fa-
kat bu tümörlerdeki mutant c-kit’in rolü tam ola-
rak anlaşılamamıştır.[6] Ayrıca kolorektal adeno-
karsinomlarda da c-kit ekspresyonu nadir olarak 
gösterilmekle birlikte bu proteinin, GİST’lerde ol-
duğu gibi kolorektal karsinomlarda tümörogene-
zis aşamasında anahtar rolü oynayıp oynamadığı 
açıklık kazanmamıştır.[6]

Bu çalışmada, GİST ile birliktelik gösteren ade-
nokarsinomlarda tümörogenesis sırasında olası 
ortak bir yolun varlığını saptamak için tüm ade-
nokarsinom olgularında immünohistokimyasal 
olarak CD117 ve CD34 ekspresyonunu araştırdık. 
Adenokarsinomların hiçbirinde CD117 ve CD34 
ile boyanma görmedik. Sonuç olarak, olgu sayı-
mız az olmakla birlikte, biz bu tümörlerin daha 
çok rastlantısal olarak birliktelik gösterdiğini dü-
şünmekteyiz.
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