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Ozet

Amag: Mide kanseri, diinyada en yaygin besinci kanser ve kansere bagh 6ltiimlerin ticlincii en yaygin nedenidir. Bu ¢alismada, mide
adenokarsinomuna bagli olarak kiratif amach gastrektomi uygulanan hastalarda klinikopatolojik faktorlerin genel sagkalima etki-
sini degerlendirmeyi amacladik.

Yontem: Ocak 2007-Ocak 2017 tarihleri arasinda klinigimizde gastrektomi yapilan 644 hastanin tibbi kayitlari retrospektif olarak
incelendi. Bu hastalardan 359 hasta calismaya dahil edildi. Cesitli prognostik faktorlerin sagkalima etkisi arastirildi.

Bulgular: Ortalama yas 59,2+11,6 (29-83) idi. Erkek/kadin orani 2,12 olarak bulundu. Ortanca takip stiresi 19 ay (CI=10,1-31,1) idi.
Ortanca genel sagkalim 23+2,3 aydi (CI=18,3-27,6). Splenektomi, R1 (mikroskobik inkomplet) rezeksiyon ve ileri evre timor kotu
prognoz icin bagimsiz risk faktorleri olarak bulundu.

Sonug: Mide kanserinde R1 rezeksiyon, splenektomi ve ileri TNM evresi koti prognoz ile iliskili bulundu. Timor invazyonu veya
dalak hilusunda lenf nodu metastazi olmadigi durumda postoperatif enfeksiydz komplikasyonlara baglh mortalite riski nedeniy-
le splenektomiden kaginilmahdir.

Anahtar so6zciikler: Genel sagkalim; kiiratif amacli gastrektomi; mide adenokarsinomu; prognostik faktor; splenektomi.

Atif icin yazim sekli: "Kanish S, Gur EQ, Ozsay O, Cengiz F, Er A, Atahan MK, et al. Analysis of the Factors Affecting Survival in the Patients
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[ nsidansi son 30 yilda azalmis olsa da, mide kanseri (GK)

hala diinyada en yaygin besinci kanser ve kansere bag-
It 6limlerin Gglincl en sik nedenidir.” Erken evrede tani
konulan olgularda bes yillik genel sagkalim (OS) yaklasik
%90-100 iken, ileri evrelerde bu oran %?15-25'e diismek-
tedir. Japonya ve Dogu Asya (18-25/100.000), Avrupa ve
Kuzey Amerika (8-10/100.000) ile karsilastirildiginda daha

ylksek GC insidansina sahiptir.? Amerika Birlesik Devlet-
leri'nde (ABD) insidansi giderek azalmakta ve en yaygin 15.
kanser olarak kabul edilmektedir. ABD'de 2020'de 27.600
hastaya GC tanisi konacagi tahmin edilmektedir. Bes yil-
Itk OS oraninin yaklasik %32 oldugu distndliirse 2020'de
11.010 ABD vatandasinin GC nedeniyle hayatini kaybede-
cegi tahmin edilmektedir.”®! Tirkiye'de erkeklerdeki tim
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kanserler arasinda 100.000'de 14,3 gorilme sikligi ile en
stk goriilen besinci kanser iken, kadinlarda 100.000'de
6,5'lik gorilme sikhgi ile en sik altinci kanserdir.® 2015 yi-
linda Tlrkiye'de GC 6lim orani erkeklerde 100.000'de 5,5
ve kadinlarda 100.000'de 2,9 olarak bildirilmistir.>!

GC'nin kuratif tedavisi cerrahidir. Ancak lenf nodu diseksi-
yonunun genisligi, mide rezeksiyonunun kapsami ve kom-
su organlarin rezeksiyonu ve bunlarin komplikasyonlar ve
OS uzerindeki etkileri halen tartismahdir.

Literatlirde GC prognozunu etkileyen faktorler arastiriimig
ve farkli prognostik faktorlerin OS {izerine etkisi bildirilmis-
tir. Bu calismada mide adenokarsinomu nedeniyle kiiratif
amacli gastrektomi yapilan hastalarda klinikopatolojik fak-
torlerin OS'ye etkisini degerlendirmeyi amacladik.

Yontem

Ocak 2007-Ocak 2017 arasinda gastrektomi uygulanan ar-
disik 644 hastanin dosyalar geriye dontik olarak incelendi.
Histolojik olarak dogrulanmis mide adenokarsinomu olan
ve uzak metastazin olmayan hastalar calismaya dahil edildi.
Dislama kriterleri: 1) acil cerrahi; 2) palyatif cerrahi; 3) perio-
peratif mortalite; 4) eksik hasta kayitlari veya takibi idi.

Calisma kriterlerine uyan 359 (%55,7) hasta bu calismaya
dahil edildi. Bu ¢alismada tim hastalara ameliyat 6ncesi
gastroskopi ve kontrastli torakoabdominal bilgisayarli to-
mografi (BT) yapildi. Hastanemizde Aralik 2014'te pozitron
emisyon tomografi-BT (PET-CT) Uinitesinin kurulmasinin ar-
dindan hastalar, neoadjuvan kemoterapi gerekliligine karar
vermek icin preoperatif PET-CT (CTI, Knoxville, TN, ABD) ile
degerlendirildi. Lokal ileri timorler (klinik olarak Evre 1IA)
CT ve/veya PET-CT raporlarina gore belirlendi ve hastalar
neoadjuvan kemoterapi icin tibbi onkoloji bolimiine yon-
lendirildi. Kemoterapi almayi kabul eden hastalar, neoadju-
van tedavinin tamamlanmasinin ardindan ameliyata alind.
Neoadjuvan tedaviyi reddeden veya tedaviyi birakan has-
talara dogrudan cerrahi midahale yapildi. TUm hastalara
aclk ameliyat uygulandi. Standart cerrahi prosediir gast-
rektomi ile lenf nodu diseksiyonuydu. Cerrahi yontem, ta-
moriin yeri ve capina gore secildi. Negatif cerrahi sinir elde
etmek icin, gerekli ise komsu organlarin rezeksiyonu ana
prosediire eklendi. Histopatolojik olarak dogrulanmis RO
(timor bolgesinde mikroskobik olarak kanser hiicresi yok)
veya R1 (rezeksiyon sinirinda mikroskobik olarak rezidiel
kanser hiicreleri) yapilan vakalar, kiiratif amach gastrektomi
olarak kabul edildi.

Tdm hastalar ameliyattan sonra 6 aylik araliklarla 6lime ka-
dar veya Kasim 2017'ye kadar takip edildi.

Hastalarin sagkalim durumlar Nifus ve Vatandaslik isleri
Genel Midirligu'niin Kasim 2017 verilerine gore belirlendi.
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Hastalarin OS'si yas, cinsiyet, kan grubu, kronik hastalik
varligi (Diabetes Mellitus/Hipertansiyon/Kronik Obstriik-
tif Akciger Hastaligi (KOAH)/Konjestif Kalp Yetmezligi
(KKY)/Koroner Arter Hastaligi (KAH), sigara, asemptoma-
tik hepatit B tasiyiciigi, preoperatif hemoglobin degeri,
gastrektomi tipi, splenektomi durumu, rezeksiyon sinir-
lari, timor yerlesimi, timor capi, lenfovaskiler invazyon,
perindral invazyon, Lauren siniflandirmasi (Mixt tipi dif-
fliz tipe dahil edildi),"”? diferansiyasyon derecesi, timor
invazyonunun derinligi (T evresi), metastatik lenf nodu
sayisi (N evresi), Tmor/Nod/Metastaz evresi (TNM evre-
si) ve neoadjuvan kemoterapi gibi prognostik paramet-
relere gore arastinldi. Evre, American Joint Cancer Com-
mittee (AJCC)/International Cancer Control Association
(UICQ)® tarafindan onerilen 7. TNM evreleme sistemine
gore belirlendi.

Yazili hasta onami bu calismaya katilan hasta / hasta ya-
kinlarindan alinmistir. Bu calisma icin etik kurul onayi
hastanemiz Etik Kurulu'ndan (01.11.2017 tarih, 249 sayili
karar) alinmistir.

istatistiksel Analiz

Tum istatistiksel analizler Statistical Package for Social
Sciences version 20.0 (IBM Corp.; Armonk, NY, ABD) kulla-
nilarak yapildi. Degiskenler icin ortalamazstandart sapma
ve ylizde ve frekans degerleri kullanildi. Parametrik testle-
rin 6n kosulu olan varyanslarin homojenligi Levene testi
ile kontrol edildi. Normallik varsayimi Shapiro-Wilk testi ile
degerlendirildi. iki grup arasindaki farkliliklar degerlendiril-
diginde; parametrik test 6n kosullari karsiliyorsa Student t
testi, karsilamiyorsa Mann Whitney-U testi kullanildi.

Sagkalim analizi Kaplan-Meier yontemi ile yapildi. OS'nin
degisken kategorileri arasindaki karsilastirmasi Log Rank
Mantel-Cox testi ile degerlendirildi. Bagimsiz degiskenler
ile bagimh degisken (Sagkalim Durumu) arasindaki iligki-
yi belirlemek icin ikili Lojistik Regresyon analizi kullanildi.
Kategorik degiskenler arasindaki korelasyon Fisher’s Exact
testi ve Chi-Square testi ile analiz edildi. Beklenen frekans-
lar %20'nin altinda oldugunda bu frekanslarin analize dahil
edilmesi icin Monte Carlo simulasyon yontemi uygulandi.
P<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular

Hastalarin Klinikopatolojik Sonuglari

Bu calismaya toplam 359 hasta dahil edildi. Ortalama yas
59,2+11,6 yil (29-83) ve ortanca yas 60 idi. Erkek/kadin orani
2,12 olarak bulundu. Ortanca takip siresi 19 aydi (CI=10,1-
31,1). Takip suresi boyunca 129 (%35,9) hasta sagken; 230
(%64,1) hastanin 6ldigi tespit edildi. Ortanca OS 23+2,3
(C1=18,3-27,6) ayd..
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Neoadjuvan kemoterapi sadece 86 (%23,9) hastaya plan-
landi, ancak ¢ogu Aralik 2014'ten sonra basvuran 23
(%6,4) hastaya yeterli sekilde uygulandi. Tibbi onkoloji
boliimiine sevk edilen hastalarin cogu (n=63) dogrudan
veya ilk seansin olumsuz etkilerinden sonra kemoterapiyi
reddetti.

Toplam 47 (%13,1) hastaya splenektomi uygulandi. Sple-
nektomi nedeni 43 (%12) hastada direk dalak invazyonu
iken, 4 (%1,1) hastada splenik yaralanma nedeniyle sple-
nektomi yapildi. Mide tiimorlerinin yerlesimi 2 hastada
midenin distali, 21 hastada proksimal mide ve 20 hasta-
da mide orta kesim ve 4 hastada midenin birden fazla
segmentiydi. Splenektomi grubundaki tim hastalara
total gastrektomi yapildi. Takip doneminde splenektomi
yapilan 47 hastanin 40'1 (%85,1) oliirken, dalak koruyucu
grupta 312 hastanin 190'1 (%60,9) 6ldi. Splenektomi gru-
bunda 40 hastadan 8'i (%20) pnémoni ve derin cerrahi
alan enfeksiyonlari gibi postoperatif enfeksiyon komp-
likasyonlari nedeniyle kaybedilirken, dalak koruyucu
grupta enfeksiyon nedeniyle 190 hastadan 12'si (%6,3)
oldi. Gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli
bulundu (p=0,011). Dort hastada distal pankreas, ikisin-
de transvers kolon, birinde karin duvari ve birinde ince
bagirsak olmak lizere 8 hastada komsu organ rezeksi-
yonlari yapildi.

Histopatolojik incelemede ortalama tiimor capi 5,1+£3,2 cm
(aralk, 0,1-16 c¢cm) idi. Cikarilan ortalama lenf nodu sayisi
20,4+10,6 (aralik, 1-60) ve metastatik lenf diglimi sayisi
6,5+8,4 (aralik, 0-60) idi. Calismanin tanimlayici 6zellikleri
Tablo 1'de detaylandiriimistir.

Hastalarin Tek Degiskenli Sagkalim Analizi

Tek degiskenli analizde, yas, kan grubu, KAH, sigara kulla-
nimi, gastrektomi tipi, splenektomi, rezeksiyon sinirlari, ti-
moriin yeri, timor capi, lenfovaskiiler invazyon, perinéral
invazyon, Lauren siniflandirmasi, diferansiyasyon derecesi,
T evresi, N evresi ve TNM evresi OS icin prediktif faktorler
olarak bulundu (timi p<0.05) (Tablo 1).

Cinsiyet, diabetes mellitus, hipertansiyon, KOAH, KKY, he-
patit B tasiyiciligi, preoperatif hemoglobin, neoadjuvan ke-
moterapi ile OS arasinda istatistiksel olarak anlaml bir iliski
bulunmadi (timi p>0.05).

Calisma grubunda TNM evresi ile splenektomi durumu ara-
sinda korelasyon yoktu (p=0,053) (Tablo 2).

Bagimsiz Risk Faktorlerinin Cok Degiskenli Lojistik
Regresyon Analizi

Tek degiskenli analizde dikkate alinan tim prognostik fak-
torler icin geriye dogru eliminasyon yontemi kullanilarak
lojistik regresyon analizi uygulandi. Cok degiskenli ana-

lizde; splenektomi (Sekil 1), R1 rezeksiyon (Sekil 2) ve ileri
TNM evresi (Sekil 3) bagimsiz risk faktorleri olarak bulundu
(timi p<0.05, Tablo 3).

Tartisma

Radikal gastrektomi halen GC icin en etkili tedavidir. Radi-
kal gastrektomi uygulanan hastalarda ortanca OS 24 aydir
ve 5 yillik OS orani yaklasik %20-30'dur. Palyatif cerrahi ge-
¢iren veya tedavi almayan hastalarda ortanca OS sirasiyla 8
ve 5,4 ay olarak bildirilmistir.” Benzer sekilde, calismamizda
ortanca OS 23 ayd..

GC daha cok ileri yaslarda gorulir. Ortalama yasam beklen-
tisi arttikga ileri yaslarda GC goriilme sikhginin geng yasla-
ra gore artacadi disiiniilmektedir."” 2643 ve 1464 hastayi
iceren iki farkh calismada 60 yas (isti hasta orani sirasiyla
%49,6 ve %47,6 olarak bildirilmistir.""'? Ortanca yas ise 58
olarak bildirilmistir.'%'3! Literatiirde oldugu gibi serimizde
de tani anindaki yas ortalamasi 59,2+11,6 (aralik, 29-83), or-
tanca yas 60 ve hastalarin %48,2'si 60 yasin lizerindedir. 60
yasin lizerindeki hastalarda OS, 60 yas ve altindaki hastalara
gore anlamli derecede distk bulunmustur.'""3! Ayrica, ya-
sin kotl prognoz icin bagimsiz bir risk faktorid oldugu gos-
terilmistir."" Bu calismada, 60 yasin lizerindeki hastalarda
ortanca OS anlamli olarak daha duisiik bulundu (p=0,005).
Cok degiskenli analizde yasin bagimsiz bir risk faktori ol-
madigini belirledik (p>0.05). Bunun nedeni, bircok yazarin
basvurdugu gibi, hastalari iki grup (60 yillik esik) yerine 3
gruba (45 ve 60 yillik esikler) ayirmamiz olabilir.

Erkekler kadinlardan iki kat daha fazla etkilenmektedir.
Son yillarda bildirilen calismalarda erkek/kadin orani 1,7-
2,30 graliginda bildirilmistir. Bircok yazar'*'# cinsiyetin
prognostik bir faktor olmadigini bildirdi. Bazi yazarlar™
kadin cinsiyetin iyi bir prognostik faktér oldugunu bulur-
ken, digerleri™ ise ozellikle ileri evre timorlerde kotl bir
prognostik faktor olarak ilan ettiler. Bu calismada erkek/
kadin orani 2,12 olarak bulundu ve OS ile cinsiyet arasinda
anlaml bir iliski bulunmadi.

Kan grubunun prognoz (izerindeki etkisini arastiran bir
calismada kan grubu A'nin kotl prognostik faktor oldugu
bulunmustur.'! Calismamizda kan grubu A olan hastalarda
medyan OS 18 aydi ve kan grubu A, OS'de azalmis OS ile
iliskili idi (p=0.01).

GC hastalarinda komorbid hastaliklarin OS Uzerine etki-
si ile ilgili sinirli sayida ¢alisma vardir. 65 yasin altindaki
hastalari iceren bir calismada OS ile diabetes mellitus, hi-
pertansiyon, KOAH ve KAH gibi kronik hastaliklar arasinda
bir iliski bulunamamistir.’” 2014 yilinda yayinlanan baska
bir calismada, diabetes mellitus ve hipertansiyon oranlari
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Tablo 1. Genel sagkalimin demografik ve klinikopatolojik faktorlere gore tek degiskenli analizi

Hasta sayisi Ortanca sagkalim 95% ClI p
(n=359) (%) (months)

Yas (yil)
<45 48 (13,4) 37 28,1-45,8 0,005
46-60 138(38,4) 26 19,8-32,1
261 173 (48,2) 18 15,1-20,8

Cinsiyet
Kadin 115 (32) 24 17,6-30,3 0,773
Erkek 244 (68) 20 13,0-26,9

Kan grubu
A 160 (44,6) 18 15,1-20,8 0,01
Diger 199 (55,4) 32 23,7-40,2

Seker hastaligi
Var 47 (13,1) 18 14,0-21,9 0,07
Yok 312(86,9) 24 17,4-30,5

Hipertansiyon
Var 74 (20,6) 20 13,1-26,8 0,099
Yok 285 (79,4) 24 16,2-31,7

KOAH
Var 38(10,6) 15 4,8-25,1 0,123
Yok 321(89,4) 24 18,7-29,2

KKY
Var 12(3,3) 17 13,6-20,3 0,297
Yok 347 (96,7) 23 17,9-28,0

KAH
Var 39(10,9) 16 8,7-23,2 0,022
Yok 320 (89,1) 24 17,4-30,5

Tattn kullanimi
Var 151 (42,1) 17 15,0-18,9 <0,001
Yok 208 (57,9) 33 25,3-40,6

Hepatit B tasyiciligi
Var 12(3,3) 14 10,6-17,3 0,208
Yok 347 (96,7) 24 18,7-29,2

Preoperatif hemoglobin
<120 9/L 160 (44,6) 20 14,1-25,8 0,38
>1209/L 199 (55,4) 25 18,3-31,6

Gastrektomi tipi
Subtotal 177 (49,3) 37 26,6-47,3 <0,001
Total 182 (50,7) 18 15,9-20,0

Splenektomi
Var 47 (13,1) 16 11,9-20,0 0,002
Yok 312 (86,9) 28 21,1-34,8

Rezeksiyon sinirlari
RO 261(72,7) 37 30,1-43,8 <0,001
R1 98 (27,3) 12 9,9-14,0

Tumor yerlegimi
Proksimal 95 (26,5) 18 14,5-21,4 <0,001
Orta kesim 88 (24,5) 19 13,7-24,2
Distal 163 (45,4) 40 22,3-57,6
Birden fazla kesim 13 (3,6) 8 6,8-9,1

TUmor capi
<5cm 223 (62,1) 27 19,3-34,6 0,047
>5cm 136 (37,9) 18 14,4-21,5

Lenfovaskiiler invazyon
Var 200 (55,7) 16 13,8-18,1 <0,001

Yok 159 (44,3) 44 26,3-61,6
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Tablo 1. DEVAMI

Hasta sayisi Ortanca sagkalim 95% CI p
(n=359) (%) (months)
Perindral invazyon
Var 189 (52,6) 17 15,1-18,8 <0,001
Yok 170 (47,4) 41 27,0-54,9
Lauren siniflamasi
Diffliz 196 (54,6) 20 16,3-23,6 0,009
intestinal 163 (45,4) 32 21,7-42,2
Diferansiyasyon derecesi
lyi diferansiye 32(8,9) Reference 0,006
Orta diferansiye 131(36,5) 29 18,7-39,2
Koti diferansiye/Undiferansiye 196 (54,6) 20 16,3-23,6
T Evresi
Tla 3(6,4) <0,001
T1b 3(9,2) 61
T2 7(7,5)
T3 55 (15,3) 30 18,3-41,6
T4a 204 (56,8) 17 14,9-19,0
T4b 17 (4,7) 10 6,6-13,3
N Evresi
NO 3(25,9) <0,001
N1 6 (18,4) 41 25,5-56,4
N2 78 (21,7) 20 15,5-24,4
N3a 7 (21,4) 14 11,8-16,1
N3b 5(12,5) 13 10,0-15,9
TNM Evresi
Evre 1A 38(10,6) <0,001
Evre 1B 21(5,8) 61 33,4-88,5
Evre 2A 34(9,5) 36 4,4-67,5
Evre 2B 47 (13,1) 34 13,3-54,6
Evre 3A 41(11,4) 20 6,7-33,2
Evre 3B 65 (18,1) 22 13,4-30,5
Evre 3C 113 (31,5) 13 10,9-15,0
Neoadjuvan Kemoterapi
Var 23 (6,4) 23 18,3-27,6 0,146
Yok 336 (93,6) 21 16,3-25,6

KOAH: Kronik obstriiktif akciger hastaligi; KKY: Konjestif kalp yetmezligi; KAH: Koroner arter hastaligi.

Tablo 2. Hastalarin TNM evrelerine gore splenektomi durumu

Splenektomi P
Var, n (%) Yok, n (%)
TNM Evresi
Evre 1A 2(53) 36 (94,7) 0,053
Evre 1B 1(4,8) 20(95,2)
Evre 2A 2(5,9) 32(94,1)
Evre 2B 6(12,8) 41 (87,2)
Evre 3A 6(14,6) 35(85,4)
Evre 3B 6(9,2) 59(90,8)
Evre 3C 24 (21,2) 89(78,8)
Toplam 47 (13,1) 312(86,9)

sirasiyla %18 ve %56 idi ve sadece KAH'In koti prognostik
faktor oldugu bildirilmistir."® Bu calismada KAH, tek de-
giskenli analizde koti bir prognostik faktor olarak bulun-
du (p=0,022).

Sigaranin kanserojen etkisi acik¢a goOsterilmistir. Sigara
icmek GC hastalar igin kot bir prognostik faktor olarak
kabul edilmistir.'2% Sigara icmenin bagimsiz bir risk fak-
tort oldugu da gosterilmistir.'? Aksine, Cin'de yapilan bir
calismada, sigaranin OS'yi etkilemedigi bildirilmistir.?" Ca-
lismamizda sigara icenlerin orani %42,1 idi. Tek degiskenli
analizde sigara icenler ve icmeyenler arasinda OS agisindan
anlamli fark vardi (p<0.001).
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Sekil 1. Splenektomiye gore hastalarin sagkalim egrisi (p=0,002;
Kaplan-Meier yontemi).
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Sekil 2. Rezeksiyon sinirlarina gore hastalarin sagkalim edrisi
(p<0.001; Kaplan-Meier yontemi).

GC'de hepatit B tastyicihginin OS lizerindeki etkisini aras-
tiran sinirli sayida makale bulunmaktadir. Hepatit B tasiyi-
ahg@r insidansi %1,4 olarak bildirilmistir ve daha 6nce OS
Uzerinde etkisi gosterilmemistir."”? Bu ¢alismada hepatit B'li
hasta orani %3,3 (n=12) idi. Benzer sekilde, OS ile hepatit B
tastyicihgi arasinda anlamli bir iliski bulamadik.

Preoperatif aneminin ortanca OS'yi diislirdigi bildirilme-
sine ragmen bagimsiz bir risk faktori olarak kabul edilme-
mektedir.2’22 Bu ¢alismada OS ile preoperatif hemoglobin
arasinda anlaml bir iliski goriilmedi. Bu sonug, timor ka-

Sekil 3. TNM evresine gore hastalarin sagkalim egrisi (p<0.001; Kap-
lan-Meier yontemi).

namasi nedeniyle acil ameliyat edilen ve yiksek mortalite
ongorilen agir anemili hastalari calisma disi birakmamizile
ilgili olabilir.

Gastrektomi tipi ve rezeksiyon genisligi timor yeri ve
timor boyutuna gore belirlenir. Proksimal veya buyuk
boyutlu timorlerde total gastrektomi daha c¢ok tercih
edilirken, subtotal gastrektomi distal ve kiiguik boyutlu ti-
morlerde yapilabilir. Proksimal gastrektomi, proksimal ti-
morlerde bagska bir secenektir. Minimal invaziv cerrahinin
yayginlagmasi ve cerrahi seceneklerdeki artis sonucunda

Tablo 3. Genel sagkalimi 6ngdren parametrelerin cok degiskenli

analizi
B S.E. P Tehlike  95% Cl
orani
Splenektomi
Var 0,799 0483 0,006 2,223 0,863-5,726
Yok - - - 1,00
Rezeksiyon
sinirlari
RO - - - 1,00 -
R1 1,261 0405 0,002 3,529 1,595-7,805
TNM evresi <0,001
TNM evre 1A - - - 1,00
TNM evre 1B 1,167 0,615 0,058 3,213 0,962-10,732
TNM evre 2A 1,471 0,545 0,007 4,353 1,496-12,666
TNM evre 2B 1,222 0519 0,019 3,395 1,227-9,389
TNM evre 3A 1,856 0,537 0,001 6,401 2,235-18,328
TNM evre 3B 2,227 0,520 <0,001 9,752 3,519-27,025
TNM evre 3C 2,845 0,526 <0,001 17,207 6,137-48,247
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bazi serilerde total gastrektomi orani %9-30 araliginda
bildirilmistir.'"22% Hasta grubumuzda total gastrektomi
orani literatlire gore daha yiiksek olan %50,7 idi. Bu daha
yuksek oran, hastalarimizin agirhkli olarak ileri evrede
olmasindan ve biyik boyutlu timérlere sahip olmasin-
dan kaynaklaniyor olabilir. Gastrektomi tipinin (toplam/
subtotal) OS'yi etkiledigi bildirilmis""?*?4 ve bazi yazarlar
tarafindan bagimsiz bir risk faktort oldugu gosterilmistir.
231 Aksine, Tang ve ark.?>! miisin6z karsinomlu hastalarda
prognoz lizerinde etkisi olmadigini bildirmislerdir. Calis-
mamizda, tek degiskenli analizde total gastrektomi OS'nin
azalmasi ile iliskili iken; cok degiskenli analizle bu iliski ka-
nitlanamamistir (sirasiyla p<0.001, p>0.05).
Gastrektomiye splenektomi eklenmesi halen tartismalidir.
Ozellikle buyiik kurvatiirii invaze eden tiimérlerde, daha
fazla lenf nodu diseksiyonu saglamasi ve negatif cerrahi si-
nir elde edilmesi konusunda yararh oldugu distnilse de;
splenektominin perioperatif kanama ve morbiditeyi artirdi-
g1 gosterilmistir.2® TUmor invazyonu veya belirgin metas-
tatik lenf nodu yoklugunda splenektomiden kaginilmasi
onerilmistir.2”? 2017 6ncesinde splenektomi ile OS arasinda
bir iliski bildirilmemisti.??”? Ote yandan Jeong ve ark.,?®
splenektominin kotli prognozla iliskili oldugunu ve evre lli
proksimal GC nedeniyle total gastrektomi yapilan hastalar-
da bagimsiz bir risk faktori oldugunu gostermislerdir. Bi-
zim calismamizda 47 hastaya (%13.1) splenektomi yapildi.
Tek degiskenli analizde, splenektomi azalmis OS ile iliski-
liydi (sirasiyla 16 ay ve 28 ay) (p=0,002). Ayrica cok degis-
kenli analizde splenektomi bagimsiz bir risk faktori olarak
bulundu (p=0,006). Giincel bir sistematik inceleme ve me-
ta-analiz, splenektominin artmis postoperatif enfeksiy6z
komplikasyonlar ve genel morbidite ile iliskili oldugunu
bildirmistir.”? Bu meta-analize benzer sekilde, splenektomi
yapilan hastalarda pnémoni gibi postoperatif enfeksiyon
komplikasyonlarina bagli olarak énemli dlctide artmis bir
mortalite orani bulduk.

Tumor cerrahisinde negatif cerrahi sinir elde etmenin
Onemi tartisiimazdir. Daha uzun hastaliksiz sagkalim ve
OS icin RO rezeksiyon saglanmalidir; ¢linkii mikroskobik
rezidliel dokunun kaldigi R1 rezeksiyon, lokal niiks ve do-
layisiyla kotu prognoz ile iliskilidir. Cerrahi sinirin deger-
lendirilmesi icin kabul edilmis standart bir yaklasim yok-
tur. Cerrahi sinirlar belirlemede kurumsal gelenekler ve
cerrahin tercihi 6ne ¢itkmaktadir. Cerrahlar, rezeksiyonun
yeterli olup olmadigina karar vermek icin siklikla operas-
yon sirasinda rezeksiyon sinirlarini gorsel olarak deger-
lendirirler. Mevcut literatir, ylksek dogruluk, duyarlilik ve
0zgullik nedeniyle sinirlar igin rutin intraoperatif frozen
calisiilmasini (FSA) 6nermesine ragmen, son zamanlarda

yapilan bir calisma, bircok gastrik adenokarsinom vaka-
sinda RO rezeksiyonu elde etmek icin cerrahi sinirlar icin
FSA uygulanmasinin gerekli olmadigini savunmustur.B
R1 rezeksiyonunun, RO rezeksiyonuna kiyasla OS'yi 6nemli
Olclide azalttigi ve bagimsiz bir risk faktori oldugu bildi-
rilmistir.2>3" Benzer sekilde, calismamizda R1 rezeksiyon
grubundaki OS'nin RO rezeksiyon grubuna goére anlamli
derecede dusik oldugu gorildi (p<0.001). Ayrica, ¢ok
degiskenli analiz pozitif rezeksiyon sinirlarinin kot prog-
noz i¢in bagimsiz bir risk faktori oldugunu ortaya koydu
(p=0.002). Uzakdogu'da yapilan calismalara?*3" kiyasla
serimizde pozitif cerrahi sinir oranlarinin daha yiiksek ol-
masl, hastalarin ileri evre timorlere sahip olmasindan ve
cerrahi sinirlar icin intraoperatif FSA'nin rutin olarak uygu-
lanmamasindan kaynaklaniyor olabilir.

Su anda, GCicin en yaygin yerlesim yeri mide distalidir. Son
yillarda 6zellikle Bati Glkelerinde proksimal timor oraninin
artmasi etiyolojide farkli nedenler olabilecegini disiindr-
mektedir.?? Distal GC'deki OS'in proksimal GC'ye kiyasla
anlamli 6l¢tide daha uzun oldugu bildirilmistir. Orta kesim-
deki timorlerde OS, proksimal ve distal timorler arasinda-
dir. Tumor yerlesimi mortalite icin bagimsiz bir risk faktoru
olarak kabul edilmemektedir.'"'>'1 Calisma grubumuzda
midenin distal kismi en sik yerlesim yeri idi. Benzer sekilde,
timor yerlesiminin tek degiskenli analizde OS'yi etkiledigi
bulundu; ancak bu iliski cok degiskenli analizde kanitlana-
madi (sirastyla p<0.001, p>0.05).

Tumor capl, neredeyse tiim kanserlerde hastalik evresine
karar vermede ve prognozu tahmin etmede rol oynar. Daha
blylk timor capinin OS'yi kisalttigini destekleyen bazi ca-
lismalar vardir.'217242527 Glincel makalelerde tiimor capinin
bagimsiz bir risk faktori oldugu bildirilmistir.121725271 By
calismada, literatlrle uyumlu olarak timor capindaki ar-
tisin OS lizerinde anlamli derecede olumsuz etkisi oldugu
(p=0,047) gorildi. Ancak timor ¢apinin bagimsiz bir risk
faktori olmadigi goraldi (p>0,05).

Lenfovaskiiler ve perindral invazyon, histopatolojik incele-
mede tiimoriin agresifligini gosteren parametrelerdir. Her
ikisi de anlamli derecede azalmis OS nedeniyle koti prog-
nostik faktorler olarak kabul edilmektedir.'>232+27 | ju ve ark.
02 her iki parametrenin bagimsiz risk faktorleri oldugunu
bildirmislerdir. Calismamizda, her iki parametre hastalarin
¢ogunda pozitifti ve dnceki literatiirle uyumlu olarak koti
prognostik faktorler olarak bulundu (her ikisi, p<0,001).

GC'nin histolojik siniflandirmasinda bircok siniflandirma
sistemi o6nerilmistir, ancak bunlarin hicbiri timoérlerin fe-
notipik ve genotipik 6zelliklerini tam olarak yansitmamis-
tir. Bugiin kabul edilen siniflandirmalar Lauren™ ve Dlinya
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Saglik Orgiitii (WHO)® siniflandirmalaridir. Lauren siniflan-
dirmasinin diffiiz tipi ve WHO siniflandirmasinin poorly-ko-
heziv tipinin kotl prognostik faktorler oldugu bildirilmistir.
121323271 Ancak, bazi yazarlart242* gruplar arasinda OS acI-
sindan fark olmadigini bildirmislerdir. Hastalarimizin ¢o-
gunda diffliz tip tiimor oldugu gorildi. OS ile Lauren alt
tipleri arasinda anlamli bir iliski bulduk (p=0.009). Histolo-
jik derece degerlendirildiginde, prognozun iyi diferansiye
timorlerde anlaml derecede daha iyi oldugu bildirilmistir.
141731 Diferansiyasyon derecesinin OS'yi etkiledigini belir-
ledik (p=0,006). Bu sonuclar énceki ¢alismalarin sonuclari
ile tutarliydi.

T evresinin prognostik énemi cesitli calismalarda aras-
tinlmis ve ileri T evresinin kot prognozla iliskili oldugu
bulunmustur.'17242527.31 Ayrica, bagimsiz bir risk faktori
oldugu da bildirilmistir.'"”2>2731 Calismamizda T evresi, tek
degiskenli analizde OS ile anlamli bir iliski gostermistir;
ancak bagimsiz bir risk faktora olarak bulunamadi (sirasiy-
la p<0.001, p>0.05). N evresi, diseke edilen lenf digim-
lerinin sayisina bakilmaksizin, ¢ikarilan metastatik lenf
diglimlerinin sayisina baglidir. Glvenilir bir N evresini
belirlemek icin en az 15 lenf nodunun c¢ikarilmasi 6neril-
mistir.® ileri N evresi kétii bir prognostik faktér olarak ka-
bul edilmektedir.'"723252731 Ayrica N'nin bagimsiz bir risk
faktort oldugu bildirilmistir.'72>2731 Hasta grubumuzda
256 (%71,3) hastada yeterli sayida lenf nodu (=15 digiim)
cikarilirken, N evresi alt gruplari arasinda OS agisindan
anlamli farkhhk gézlendi (p<0,001). Ancak, ¢cok degiskenli
analiz, N evresinin bagimsiz bir risk faktori olmadigini or-
taya cikardi.

TNM evreleme sistemi, diger malignitelerde oldugu gibi
prognozu 6ngdrmek ve optimal tedaviyi belirlemek icin
kullanilir. Prognoz lizerindeki etkisi aciktir. Onceki calisma-
larin neredeyse tamami OS'nin ileri evrede 6nemli dl¢lide
azaldigini bildirmistir.'"132% Bagimsiz bir risk faktori olarak
en ¢ok kabul goren kriter olmaya devam etmektedir.['"-1321
Galismamizda TNM evresinin OS lizerinde 6nemli bir etkisi
oldu ve bagimsiz bir risk faktori olarak 6ne cikti (her ikisi
de, p<0.001).

Neoadjuvan kemoterapi, =Evre IB rezektabl GC olan hasta-
lar icin ilk secenek tedavi olarak kabul edilir. Cok merkezli
randomize calismalar, neoadjuvan kemoterapinin GC'de
hastaliksiz ve genel sagkalimi iyilestirdigini gostermistir.
1331 Bu calismada, neoadjuvan kemoterapi ile OS arasinda
bir iliski bulamadik. Bu sonug, neoadjuvan tedavi uygula-
nan yetersiz sayida lokal olarak ilerlemis GC hastasindan
veya hastalarin yetersiz radyolojik degerlendirmesinden
kaynaklaniyor olabilir. Ote yandan, neoadjuvan tedaviye
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aday olan bazi hastalar, kemoterapinin yan etkileri veya
onyargilari nedeniyle tedaviyi reddetmis veya eksik birak-
mistir. PET-CT taramasi ile degerlendirmeden 6nce, cogu
durumda lokal olarak ilerlemis hastaligin varligini deger-
lendirmek icin sadece BT degerlendirmesinin yetersiz ol-
dugu kanaatindeyiz.

Bu calismanin belirtilmesi gereken birkag¢ kisithhidr vardir.
Birincisi, retrospektif bir calismadir. Ayrica, cerrahi mida-
haleler tek bir liclincti basamak kurum ortaminda birden
fazla cerrah tarafindan gerceklestirilmistir. Cerrahi sinirlar
icin intraoperatif FSA tim calisma grubu igin rutin olarak
uygulanmadi ve bu ¢alisma adjuvan tedavilere iliskin bilgi-
leri ele almadi. Son olarak, hasta sayisi ve takip siiresi kesin
sonuclar cikarmak icin yetersizdir. istatistiksel dnyargilari
onlemek ve sonuclarimizi dogrulamak igin daha biyuk 6r-
neklem buyukligtne sahip cok merkezli randomize klinik
arastirmalar yapilmalidir.

Sonug

Calismamizda, R1 rezeksiyon, splenektomi ve ileri TNM
evresi kot prognoz icin bagimsiz risk faktorleri olarak
bulundu. Splenektomi disindaki diger prognostik faktor-
lerin bagimsiz risk faktorleri oldugu zaten kabul edilmek-
tedir. Literatlirlin aksine, bu calisma kiratif amacli gast-
rektomi uygulanan bir hasta grubunda splenektominin
OS Uzerine istatistiksel olarak anlamli olumsuz etkisini
aciklayan nadir calismalardan biridir. Postoperatif enfek-
siyona bagl mortalite riski nedeniyle, timoérin splenik
hiluma dogrudan invazyonu veya splenik lenf nodlarina
metastaz olmadigi olgularda splenektomiden kaginiima-
sini Oneriyoruz.
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