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OZET

Alarm Semptomlarimn  Ust  Gastrointestinal ~Sistem Malignite

Tamsindaki Yeri

Amac: Yapilan calismalar alarm semptomu olan hastalarda, normal
popiilasyona gore artmis malignite oranlart bildirmektedir. Alarm semptomlarinin
varlig1, hastalar iist gastrointestinal sistem (GIS) endoskopisine sevketmek igin bir
neden olarak kabul edilir. Calismamizda iist GIS malignite tanisinda, alarm

semptomlarinin tanisal degerinin arastirilmast hedeflenmistir.

Gere¢ ve Yontem: Calismamiza 01.01.2020 - 01.01.2021 tarihleri arasinda
Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Gastroenteroloji ve I¢ Hastaliklari
Poliklinigi’ne basvuran ve iist GIS kansetlerine yonelik alarm semptomlari olan
hastalar dahil edildi. On sekiz yas alt1 ve 80 yas iistii hastalar ¢aligma dig1 birakildu.
Hastalarin demografik 6zellikleri, bagvuru sikayetleri, alarm semptomlari, endoskopi

ve patoloji sonuglar1 prospektif olarak degerlendirildi.

Bulgular: Calismaya toplam 325 hasta dahil edildi. Hastalarin %62,5°1 kadin,
%37,5°1 erkek olup basvuru esnasindaki yas ortalamalart 50,8 + 15,8 yil idi. En sik
basvuru sikayeti sirasiyla dispepsi (%80), bulanti (%25,8) ve karin agrist (%23,1)
olup, en sik goriilen alarm semptomlari ise sirasiyla 45 yas iizeri baslayan dispepsi
(%48,6), kilo kaybi (%34,8) ve demir eksikligi anemisi (%31,1) idi. Calismamizda 8
hastaya (%2,5) malignite tanis1 konuldu. Malignite tanisi alan hastalarin tamami 45
yas ustiindeydi. Malign hasta grubunda yas ortalamasi (62,75 + 10,45), malignite
saptanmayan hastalara (50,47 + 15,82) gore istatistiksel olarak anlamli derecede
yuksekti (p=0,03). Malignite saptanan hastalarin 7’si erkek, 1’1 kadin olup erkek
hastalarda kadin hastalara gére malignite goriilme orani istatistiksel olarak anlaml
derece yliksekti (p=0,005). Malignite tanisinda sensitivitesi en yiiksek 3 alarm
semptomu; kilo kayb1 (%75), demir eksikligi anemisi (%50), ilerleyici
disfaji/odinofaji (%37,5) ve 45 yas listii dispepsiydi (%37,5). Spesifitesi en yiiksek 3
alarm semptomu ise palpable abdominal/epigastrik kitle veya anormal lenfadenopati

(%96,5), iist gastrotintestinal sistem kanamasi (%96,2) ve inat¢1 kusmaydi (%92,4).

il



Sonuc: Calismamiz iist GIS kanserlerinin tanisinda alarm semptomlariin
yeterince etkili olmadigin1 géstermistir. Alarm semptomu olan hastalarda ileri yas ve
erkek cinsiyet malignite agisindan yiiksek riskli bulundu. Alarm semptomlari iist GIS
kanserleri tanisinda tek basina yeterli olmayip; fizik muayene, labaratuvar sonuglari
ile kombine edilmelidir. Alarm semptomlarinin tanidaki etkinligi ile ilgili genis vaka

serilerine ihtiya¢ duyulmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Alarm semptomlari, malignite, iist gastrointestinal

sistem, endoskopi
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SUMMARY

The Role of Alarm Symptoms in the Diagnosis of Upper Gastrointestinal

System Malignancies

Aim: Studies have reported increased malignancy rates in patients with alarm
symptoms compared to the normal population. The presence of alarm symptoms is
considered a reason to refer patients for upper gastrointestinal (GI) endoscopy. In our
study, we aimed to investigate the diagnostic value of alarm symptoms in the

diagnosis of upper GIS malignancy.

Material and Methods: Patients who applied to Karadeniz Technical
University Faculty of Medicine Gastroenterology and Internal Diseases Polyclinic
between 01.01.2020 - 01.01.2021 and had alarm symptoms for upper GIS cancers
were included in our study. Patients under the age of 18 and over the age of 80 were
excluded from the study. Demographic characteristics of the patients, complaints at
presentation, alarm symptoms, endoscopy and pathology results were evaluated

prospectively.

Results: A total of 325 patients were included in the study. The mean age at
the time of admission was 50,8 + 15,8 years, %62,5 of the patients were female and
%37,5 were male. The most common complaints were dyspepsia %80), nausea
(%25,8) and abdominal pain (%23,1), respectively. The most common alarm
symptoms were dyspepsia which started over the age of 45 (%48,6), weight loss
(%34,8) and iron deficiency anemia (%31,1), respectively. In our study, 8 patients
(%2,5) were diagnosed with malignancy. All patients diagnosed with malignancy
were over the age of 45. The mean age in the malignant patient group (62,75 +
10,45) was statistically significantly higher than the patients without malignancy
(50,47 + 15,82) (p=0.03). Of the patients with malignancy, 7 were male and 1 was
female, and the incidence of malignancy was statistically significantly higher in male
patients than in female patients (p=0,005). The 3 alarm symptoms with the highest
sensitivity in the diagnosis of malignancy; weight loss (%75), iron deficiency anemia
(%50), progressive dysphagia/odynophagia (%37,5), and dyspepsia over 45 years of
age (%37,5). The 3 most specific alarm symptoms were palpable

Y



abdominal/epigastric mass or abnormal lymphadenopathy (%96,5), upper
gastrointestinal bleeding (%96,2), and persistent vomiting (%92,4).

Conclusion: Our study showed that alarm symptoms are not effective enough
in the diagnosis of upper GI cancers. Advanced age and male gender were found to
be at high risk for malignancy in patients with alarm symptoms. Alarm symptoms
alone are not sufficient in the diagnosis of upper GI cancers; its should be combined
with physical examination and laboratory results. Large case series are needed on the

efficacy of alarm symptoms in diagnosis.

Keywords: Alarm symptoms, malignancy, upper gastrointestinal tract,

endoscopy
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Sekil 1.

SEKILLER DiZiNi

Hastalardaki Alarm Semptomlarinin Dagilimi1
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1.GIRIS VE AMAC

Kanserler, tiim nedenlere bagli 6liim nedenleri arasinda iskemik kalp
hastaliklarindan sonra ikinci siklikta goriilmektedir [1]. Gastrointestinal sistem (GIS)
kanserleri en sik goriilen kanser grubu olup, gelismekte olan iilkelerde toplam kanser
insidansinin  yaklasik dortte birini ve kansere bagli Oliimlerin iicte birini

olusturmaktadir [2].

Ust GIS kanserlerinin insidans1 yasla birlikte artar ve vakalarin ¢ogu 45 yas
{istii bireylerde goriiliir. Kirk bes yas iistii bireylerde iist GIS kanseri insidansi
arttigindan, bu yas grubunda dispeptik semptomlari olan ve alarm semptomlari
tarifleyen hastalar 6zellikle iist GIS kanseri acisindan arastirilmalidir [3]. Alarm
semptomlari; altta yatan malignite, gastrointestinal darlik veya iilser gibi 6nemli
patolojiler i¢in yol gosterici olan ve ciddi gastroenterolojik hastaliklarla iligkili
oldugu diisiiniilen semptomlardir [4]. Ust GIS kanserleri igin alarm semptomlari, 55
yas iizeri yeni baglayan dispepsi, ilerleyici disfaji ve/veya odinofaji, kilo kaybi, iist
gastrointestinal kanama, ailede 6zofagus veya mide kanseri hikayesi, palpabl
abdominal veya epigastrik kitle veya anormal lenfadenopati, inat¢1 kusma, demir
eksikligi anemisi anemi, kilo kaybi olarak sayilabilir [5]. Helicobacter pylori
prevelansinin yiiksek oldugu tilkelerde 40-45 {istii yeni baslayan dispepsi de alarm

semptomu olarak kabul edilir [6].

Ust GIS kanserleri, sagkalim ve kiiratif tedavinin erken evrede tan1 koymaya
bagh oldugu ciddi bir hastalik grubudur [3]. Ust GIS kanserlerinin prognozu
hastaligin evresine baglidir ve bircogu ileri evrede teshis edildiginden, bes yillik
sagkalim oranlan diisiiktiir [7]. Dispeptik semptomlarla basvuran bir hastada alarm
semptom ve bulgularindan biri varsa oncelikli olarak endoskopik inceleme giindeme

getirilmelidir [6].



2. GENEL BILGILER

Tim diinyada kanser sikligi ve kansere bagl oOliimlerin sayis1 giderek
artmaktadir [8]. Diinya Saglk Orgiitii'niin (DSO) 2020 diinya kanser istatistiklerine
gore, tahmini kanser insidansinin 19,3 milyon/yil oldugu ve kansere bagli yilda 10

milyon 6liimiin meydana geldigi belirtilmektedir [9].

Tablo 1. Her Iki Cinsiyet ve Her Yasta 2020°deki Yeni Vaka Sayis1 [9]

Kanser N %
turu

Meme 2261419 11,7
Akciger 2206771 11,4
Kolorektum 1931 590 10
Prostat 1414259 7,3
Mide 1 089 103 5,6
Karaciger 905 677 4,7
Serviks

Uteri 604 127 3,1
Farinks 604 100 3,1
Diger 8275 743 42,9
Toplam 19 292789

Tablo 2. Her Iki Cinsiyet ve Her Yasta 2020°deki Oliim Sayis1 [9]

Kanser N %

turu

Meme 684 996 6,9
Akciger 1 796 144 18

Kolorektum 935173 94
Prostat 375 304 3.8
Mide 768 793 7.7
Karaciger 768 793 8.3

Pankreas 466 003 4.7
Farinks 544 076 5.5

Diger 3557 464 35.7
Toplam 9958 133

Diinyada oldugu gibi iilkemizde de tiim nedenlere bagli 6liim nedenleri
arasinda iskemik kalp hastaliklarindan sonra kanserler ikinci siklikta goriilmektedir
[1]. Bu kanserler arasinda GIS kanserleri en sik goriilen kanser grubu olup,
gelismekte olan iilkelerde toplam kanser insidansinin yaklagik dortte birini ve

kansere bagli 6ltimlerin {i¢te birini olusturmaktadir (Tablo 1 ve Tablo 2) [2].



2.1 Ust Gastrointestinal Sistem Kanserlerinde Alarm Semptomlari

Alarm semptomlari; altta yatan malignite, gastrointestinal darlik veya iilser
gibi 6nemli patolojiler icin yol gdosterici olan ve ciddi gastroenterolojik hastaliklarla
iliskili oldugu diisiiniilen semptomlardir [4]. Ust GIS kanserleri i¢in alarm
semptomlari, 55 yas lizeri yeni baglayan dispepsi, ilerleyici disfaji ve/veya odinofaji,
kilo kaybi, ist gastrointestinal kanama, ailede 6zofagus veya mide kanseri hikayesi,
palpabl abdominal veya epigastrik kitle veya anormal lenfadenopati, inat¢1 kusma,
demir eksikligi anemisi, kilo kaybi1 olarak sayilabilir [5]. Helicobacter pylori
prevelansiin yiiksek oldugu iilkelerde 40-45 iistii yeni baslayan dispepsi de alarm
semptomu olarak kabul edilir. Dispeptik semptomlarla bagvuran bir hastada alarm
semptom ve bulgularindan biri varsa oncelikli olarak endoskopik inceleme glindeme
getirilmelidir [6]. Mevcut kilavuzlar dispepsili hastalarin ilk degerlendirmesinde
endoskopi kararinin, ileri yas ve alarm semptomlarina dayanmasin1 dnermektedir;
clinkii bu faktorlerin, daha yiiksek bir malignite olasiligina isaret ettigine

inanilmaktadir [10].

Emami ve arkadaslarmin 3414 hasta {lizerinde yaptig1 bir ¢alismada, 72
hastada (%2,1) malignite tespit edildi. Yapilan bu caligma, alarm semptomlarinin
maligniteyi tespitinde orta diizeyde bir tanisal dogruluk sagladigin1 gostermis ve
bunlarin maligniteyi saptamak i¢in ideal gostergeler olmadigi sonucuna varilmistir.
Buna ragmen, disfaji, kilo kayb1 ve ileri yasin malignite tespitinde yiiksek tanisal
dogruluk gosterdigi sonucuna varilmistir. Ayrica bu c¢alisma, 50 yasindan biiyiik,
erkek cinsiyet, disfaji, anoreksi veya kilo kaybi olan hastalara erken endoskopi
yapilmasini ve siipheli lezyondan birden fazla biyopsi alinmasini 6nermektedir [11].
Bununla birlikte yapilan bazi ¢alismalar, alarm semptomlarmin {ist GIS kanserlerini
ongormede duyarliliginin yetersiz olduguna da dikkat ¢ekmistir [12]. Wallace ve
arkadaglarinin 2001 yilinda 3815 hasta iizerinde yaptig1 bir ¢calismada, yas ve alarm
semptomlarinin varligmin dispepsili hastalarda malign endoskopik bulgularin
tespitinde belirleyici olmadiklar1 sonucuna varmistir [12]. Buna karsilik son yillarda
yapilan birkag ¢alisma, iist GIS kanserlerini 5ngérmede yas ve alarm semptomlarinin

tanisal dogrulugunu gostermistir [13].



Ust GIS kanserleri tiplerinin alarm semptomlart ile iliskilerine bakildiginda;
Lee ve arkadaglarmin 2017 de 3926 Cinli hasta {lizerinde yaptig1 calismada, 82
hastada (%2,1) malignite tespit edildi. Bu caligmada, 6zofagus ve {ist mide
kanserlerinin, kilo kaybi1 ve disfaji ile iliskili oldugu, distal mide kanserlerinin ise

gastrointestinal kanama ile daha iligkili oldugu sonucuna varilmigtir [14].
2.2 Ust Gastrointestinal Sistem Kanserleri

Ust GIS kanserleri, sagkalim ve kiiratif tedavinin erken evrede tan1 koymaya
bagli oldugu ciddi bir hastalik grubudur [3]. Ust GIS kanserlerinin prognozu
hastaligin evresine baghdir ve bircogu ileri evrede teshis edildiginden, bes yillik

sagkalim oranlar1 diisiiktiir [7].

Ust GIS kanserlerinin insidans1 yasla birlikte artar ve vakalarin ¢ogu 45 yas
listii bireylerde goriiliir. Kirkbes yas iistii bireylerde iist GIS kanseri insidansi
arttigindan, bu yas grubunda dispeptik semptomlar1 olan ve alarm semptomlar:

tarifleyen hastalar dzellikle iist GIS kanseri agisindan arastirilmalidir [3].

Dispepsi, nedeni belli bir etiyolojik faktore bagli olarak ortaya ¢ikan bir
hastalik degildir. Etiyolojisinden bir¢ok faktér sorumlu tutulmaktadir [6]. Dispepsi,
fonksiyonel dispepsi ve organik dispepsi olarak ikiye ayrilabilir. Fonksiyonel
dispepsi, klinik pratikte yaygin bir durumdur ve endoskopide dispepsiye sebep
olabilecek bir patoloji saptanmamaktadir [15]. Organik dispepside ise klinik veya
laboratuvar testleri ile semptomlar1 aciklayacak altta yatan bir neden bulunur [16].
Toplumda dispepsi prevelansint %40’a varan oranlarda gdsteren yayinlar olmakla
birlikte, yaklasik olarak %20-25 oraninda oldugu kabul edilmektedir [6]. Dispepsinin
ana semptomu epigastrik agr1 ya da rahatsizlik hissidir. Dispeptik semptomlar; iist
gastrointestinal sistem odakli dolgunluk, erken doyma, siskinlik, gegirme, bulanti,
kusma ve hatta pirozisi icermektedir. Hastalarda 6zellikle epigastrik agri, yanma,
portprandial dolgunluk, erken doyma gibi semptomlardan bir veya daha fazlasi varsa
dispepsi olarak ele alinmalidir [6]. Dispepsi bu kadar yaygin bir yakinma iken, hangi
hastalarin iist gastrointestinal sistem endoskopisi amaciyla sevk edilecegine karar
vermek ve bunlardan hangilerinde ivedi davranilmasi gerektigini bilmek oldukca

onemli bir husustur [6].



Alarm semptomlarinin varligi, hastalari iist GIS endoskopiye sevketmek igin
bir neden olarak kabul edilir. Dispeptik semptomlarla bagvuran bir olguda asagidaki
alarm semptom ve bulgularindan biri varsa oncelikli olarak endoskopik inceleme
giindeme gelmelidir [6]. Bu alarm semptomlari; 45 yas lizeri yeni baslayan dispepsi,
ilerleyici disfaji ve/veya odinofaji, kilo kaybi, iist gastrointestinal kanama, ailede
0zofagus veya mide kanseri hikayesi, palpabl abdominal veya epigastrik kitle veya
anormal lenfadenopati, inat¢i kusma, demir eksikligi anemisi anemi, kilo kaybi

olarak sayilabilir (Tablo 3).

Tablo 3. Ust GIS Kanserlerinde Alarm Semptomlari [5,6]

45 yasin ilizerinde yeni baslayan dispepsi

Ust gastrointestinal kanama

Demir eksikligi anemisi

Ilerleyici disfaji ve/veya odinofaji

Inatc1 kusma

Kilo kaybi1

Ailede 6zofagus veya mide kanseri hikayesi

Palpabl abdominal veya epigastrik kitle veya anormal lenfadenopati

Erken tani, kiiratif tedavi sansini artirmanin yaninda daha az morbidite ve
daha az tedavi maliyeti ile iligkilidir. Ancak hastalarin c¢ogu, hastaligin erken
donemlerinde asemptomatiktir. Bu nedenle yiiksek riskli popiilasyonlarda semptom
baslangicindan Once, hastaligin erken tanis1 i¢in tarama programlarina ihtiyag

duyulmaktadir [1].

Ust GIS kanserlerinin erken tamis1 icin yiiksek riskli iilkelerde endoskopik
tarama yapilmasina ragmen, ililkemiz de dahil olmak iizere bati1 toplumlarinda rutin
tarama programlari uygulanmamaktadir [6]. Bu nedenle maligniteye ait risk
faktorlerinin ve alarm bulgularmin hekimler tarafindan sorgulanmasi erken tani igin

biiylik 6nem tagimaktadir [1].
2.2.1 Ozofagus Kanseri

Ozofagus kanseri diinya genelinde degisken oranlarda gdziikmekte birlikte,
yilda 500.000’den fazla &liime neden olmaktadir. Ozofagus kanseri 2020 yilinda
600.000’den fazla yeni vakadan ve tahmini 544.000 6liimden sorumlu olup; insidans

acisindan yedinci, 6liim orani acisindan altinci sirada yer almaktadir. Erkeklerde



kadmlara gére 2 kat daha fazla goriilmektedir [2]. Ozofagus kanseri insidansi
bolgelere ve popiilasyonlara gore degisir. Cogu GIS kanserlerinde oldugu gibi (safra
kesesi kanseri harig), erkeklerde kadinlara gore daha yiiksek bir insidansa sahiptir
[17]. Sigara ve alkol kullanimi, akalazya, kostik 6zofajit, tylosis ve beslenme
aligkanliklar1 skuamoz hiicreli karsinom i¢in major risk faktorleri iken; reflii 6zefajiti,
barrett 6zofagusu, obezite ve sigara kullanimi adenokarsinom i¢in en iyi bilinen risk

faktorleridir [18].

Tablo 4. Ozofagus Kanseri Risk Faktorleri [17]

Risk Faktorleri Skuamoéz Hiicreli Adenokarsinom
Karsinom

Cografya Asya ve Giiney Afrika Kuzey Amerika ve Bati
Avrupa

Yas Erkek > Kadin Erkek > Kadin

Irk Siyah 1tk > Kafkas Kaftkas > Siyah Irk

Sosyoekonomik diizey | Diisiik Yiiksek

Obezite Diisiik Yiiksek

Alkol Yiiksek Yok

Tiitiin kullanimi Cok yiiksek Yiiksek

Reflii Ozefajiti/Barrett | Yok Cok yiiksek

0zofagus

Diyet

- Yetersiz sebze ve Yiiksek Yiiksek

meyve tiikketimi

- Sicak yiyecek ve Yiiksek Yok

icecek tiikketimi

Ozofagus kanserinde en sik goriilen yakinma ilerleyici disfajidir. Hastalar
erken donemde kat1 gidalara kars1 yutma giicliigii tarif ederken, hastalik ilerledikce
stvi gidalara karst da yutma gilicligli gelisir. Yutma esnasinda gogls ve
epigastriumda agr1 hissedilebilir. Genellikle istahsizlik ve disfaji nedeni ile yemek
yiyememek ileri derecede kilo kaybina sebep olur. Tiimdre bagl kanamalar anemiye
neden olabilir [4]. Ust GIS ile ilgili sikayetleri olan hastalarda ileri yas, 6zofagus
kanseri icin risk faktorlerinin varligi ve alarm bulgularinin olmasi genellikle
dogrudan endoskopi endikasyonu kabul edilir. Ozofagus kanserleri ile ilgili alarm
semptomlar; ilerleyici disfaji, odinofaji, kilo kaybi, gastrointestinal kanama,
aciklanamayan st karin agrisi, inat¢1 dispepsi, persistan kusma olarak sayilabilir

(Tablo 5) [6,19].



Tablo 5. Ozofagus Kanserinde Alarm Bulgulari [6,19]

Ozofagus Kanseri Alarm Bulgular
llerleyici disfaji
Odinofaji
Kilo kaybi
Gastrointestinal kanama
Aciklanamayan iist karin agrisi
Ust abdominal kitle
Inatg1 dispepsi
Persistan kusma

Genellikle ge¢ semptom vermeleri ve erken donemde metastaz yapabilmeleri
nedeniyle prognozu oldukga kotii timorlerdir. Tan1 konuldugunda genellikle hastalik
ileri evredir ve bes yillik sagkalim oranlar1 %15-20 arasinda degismektedir [18].
Ozofagus skuamdz hiicreli karsinom (ESCC) diinya ¢apinda en yaygin histolojik tip
iken, Amerika Birlesik Devletleri ve diger bati iilkelerinde agirlikli olarak 6zofagus
adenokarsinomu (EAC) goriilmektedir [17]. Tahmini olarak 6zofagus kanserlerinin
%87’si ESCC ve %11°1 EAC' ni olusturur [17]. Adenokarsinom, 6zellikle erken evre
hastalikta ESCC’ den daha iyi bir sagkalima sahiptir. Adenokarsinomun, barrett
O0zofagusu ile iligskili oldugu diisiiniilmektedir. Adenokarsinom tipik olarak
0zofagusun distal iicte birinde ve gastrodzofageal bileskede meydana gelir. Barrett
6zofagusu, EAC riskini 30 ila 40 kat artirir. Buna karsilik ESCC tipik olarak
0zofagusun proksimal iigte ikisinde bulunur [17]. Barrett 6zofagusu EAC i¢in en

onemli risk faktorii iken, displazi ise ESCC ile iligkili preneoplastik lezyondur [17].

Endoskopi ile alinan biyopsi ile tan1 dogrulandiktan sonra, bir sonraki adim
bilgisayarli tomografi (BT) ve/veya pozitron emisyon tomografisi (PET) ile
evrelemedir. Her iki yontem de 6zofagus kanserinin klinik evrelemesinde birbirini
tamamlar [18]. Endoskopik ultrasonografi (EUS), periozofageal yumusak dokuya
lokal invazyonu degerlendirmede duyarli bir yontemdir. Manyetik Rezonans
Gortintiileme (MRG) nadiren karaciger, omurga ve diger lezyonlar1 degerlendirmek

i¢in endikedir [18].

Ozofagus kanserinin erken evrede tespiti, tedavi oranlari ve sagkalimi

tyilestirmede en iyi yoldur. Lenf nodu tutulumu olmaksizin, submukozanin {igte biri



ile sinurlt erken evre ESCC’ nin cerrahi veya endoskopik rezeksiyon ile tedavisiyle, 5

yillik sagkalim oranlarinin %90' 1n iizerinde oldugunu gostermistir [17].

Ozofagus kanserinin primer &nlenmesi, tiitiinden kagimmayt, alkol kullanimin
azaltilmasi, ideal kiloyu korumay1 ve kirmizi et tiiketimini azaltarak taze meyve ve

sebze alimini artirmayi icermektedir [20].

Son on yilda barrett 6zofagusu tedavisinde onemli geligmeler goriilmiistiir.
Radyofrekans ablasyon (RFA), barrett 6zofagusu i¢in miikemmel sonuclarla 6nde
gelen ablatif tedavi modalitesi olarak ortaya c¢ikmistir. Endoskopik submukozal
diseksiyon (ESD), barrett 6zofagusu ve mukozal karsinom hastalari i¢in bagka bir

miitkemmel tan1 ve tedavi yontemidir [17].

Endoskopik tedaviye aday olmayan yiizeyel 6zofagus kanserli hastalara
0zofagus rezeksiyonu yapilir. Minimal invaziv 6zofajektomi (MIE) ve robotik
yardimlt minimal invaziv 6zofajektomi (RAMIE) diger cerrahi tedavi segeneklerini
olusturmaktadir. RAMIE, gelismis lenf nodu diseksiyonu avantajina sahip oldugu
icim MIE’ ye gore daha bir cerrahi tedavi se¢enegidir [17].

Multimodal tedavi, lokal ileri 6zofagus kanseri tedavisinin temel dayanagidir.
Servikal 6zofagus skuamdz hiicreli kanserler genellikle kemoterapi ve radyoterapi ile
tedavi edilir. Orta ve alt 6zofagus ve mide kardiyasinin lokal olarak ilerlemis
tiimorleri, indiiksiyon tedavisi ve ardindan 6zofagus rezeksiyonu ile tedavi edilir

[17].
2.2.2 Mide Kanseri

Mide kanseri diinya genelinde dnemli bir kanser grubudur ve 2020 yilinda bir
milyondan fazla yeni vakadan ve tahmini 769000 6liimden sorumlu olup; insidans
acisindan besinci, 6liim orani agisindan dordiincili sirada yer almaktadir. Erkeklerde

kadinlara gore 2 kat daha fazla goriilmektedir [2].

Mide kanserleri i¢in ¢ok sayida diyetsel, ¢evresel ve genetik risk faktorii
vardir. Helicobakter pylori enfeksiyonu (antrum ve korpus kanserleri i¢in), kronik

atrofik gastrit ve intestinal metaplazi gibi prekiirsor durumlarin varligi, ailede mide



kanseri Oykiisii, diisiik meyve ve sebze tiikketimi, tuzlanmis veya kotii korunmus

gidalarin tiikketimi, alkol ve tiitiin kullanim1 en 6nemli risk faktorleridir [21].

Ekonomik kalkinmayla iligkili olan artmis yasam standartlari, non-kardiya
mide kanserinin baslica nedeni olan helicobakter pylori prevalansinin azalmasina
katkida bulunmustur [22]. Bu diisiis, cogunlukla non-kardiya mide kanseri olarak
adlandirilan distal mide kanseri ile ilgilidir. Proksimal mide kanseri veya kardia
kanseri insidansi, muhtemelen artan obezite ve gastrodzofageal reflii hastaligi

(GORH) gibi risk faktdrleri nedeniyle artmaktadir [23].

Mide kanserli hastalarin %80’ erken donemde asemptomatik olmasina
ragmen bazi olgular midenin diger benign hastaliklarinda da gériilebilen dispeptik
semptomlar ile prezente olabilirler. Ileri evre mide kanserlerinde ise en sik goriilen
semptomlar kilo kayb1 ve epigastrik agridir. Diger sik goriilen semptomlar arasinda
bulanti, kusma, istahsizlik, disfaji, erken tokluk hissi ve melena bulunur. Kaseksi,
obstriiksiyon bulgular, epigastrik kitle, hepatomegali, asit en sik goriilen patolojik

muayene bulgularidir [24].

Ozellikle 55 yasin iizerinde (helicobakter pylori prevelansinin yiiksek oldugu
ilkelerde, yas >40) dispeptik semptomlarla basvuran bir olguda asagidaki alarm
semptom ve bulgularindan en az biri varsa Oncelikli olarak endoskopik inceleme
giindeme getirilmelidir. Ag¢iklanamayan kilo kaybi, ilerleyici disfaji, inat¢1 kusma,
iist gastrointestinal kanama bulgusu, ailesinde mide kanseri hikayesinin olmasi,
dispeptik semptomlarin yakin zamanda ortaya ¢ikmasi (semptom siiresi 6 aydan

kisa), anemi ve muayenede palpabl abdominal kitle bulunmas: alarm bulgusu olarak

kabul edilmelidir (Tablo 6) [5,6].



Tablo 6. Mide Kanserinde Alarm Bulgulari [5,6]

Mide Kanserinde Alarm Bulgulari
llerleyici disfaji
Inatc1 kusma
Aciklanamayan kilo kayb1
Ust gastrointestinal kanama
Ailede mide kanseri dykiisii
Yakin zamanli dispeptik semptomlar
Anemi
Palpabl abdominal kitle

Tani genellikle hastaliin ileri evrelerinde konuldugu i¢in 5 yillik sagkalim
oranlar1 %30’dan daha diisiiktiir. Yiiksek prevalansli bolgelerde endoskopik tarama
erken evre mide kanserli (mukoza veya submukozaya smirli) asemptomatik

hastalarin saptanmasinda ve prognozun iyilestirilmesinde oldukg¢a faydalidir [25].

Venezuela, Sili, Kore, Cin ve Japonya dahil olmak iizere bir¢ok iilke, ¢esitli
tarama programlart uygulamistir. Bu iilkelerde mide kanseri taramasi i¢in ¢esitli
kilavuzlar kullanilmaktadir. Bu kilavuzlar, 40 yas ve iizeri kadin ve erkekler i¢in iist

endoskopi ile iki yilda bir mide kanseri taramasi yapilmasini 6nermektedir [26].

Tarama programlar1 ile hastalarin yaridan fazlasina erken evrede tani
konulmakta ve mortalitede neredeyse %50 oraninda azalma goriilmektedir [25].
Tarama programi yoklugunda mide kanserinin erken teshisi i¢in endoskopi karari,
risk faktorlerine ve hastalar tarafindan bildirilen semptomlara dayanir. Bu nedenle
hastalarda risk faktorlerinin ve semptomlarin iyi sorgulanmasi, tani gecikmesini

azaltabilir ve sagkalimi iyilestirebilir [21].

Standart gogiis, karin, pelvik BT taramalar1 genellikle goriintiileme icin
yeterlidir, ancak 6zel durumlarda pozitron emisyon tomografisi PET/BT taramasi da

diistiniilebilir [24].

Mide kanseri tedavisinde, cerrahi su anda tek radikal tedavi olarak kabul
edilmektedir. Cerrahi teknikler gelistikce ve geleneksel radyoterapi, kemoterapi ve
neoadjuvan tedavinin uygulanmasinda ilerleme kaydedildikge, erken mide kanserinin
5 yillik sagkalim orani > %95’e ulasabilir. Fakat erken tan1 oraninin diisiik olmasi

nedeniyle ¢ogu hasta ileri evrede tan1 alir ve boylece cerrahi sansi kagirilmis olur. Bu
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nedenle, ileri evre mide kanserinin ana tedavisi neoadjuvan kemoradyoterapi,

molekiiler hedefli tedavi ve immiinoterapinin kombinasyonu seklindedir [27].
2.2.3 Duodenum Kanseri

Ince barsak tiimdrlerinin %60°tan fazlas1 duodenumda ortaya ¢ikar ve diger
gastrointestinal malignitelere gore daha kdotii prognoza sahiptir [28]. Bununla birlikte,
duodenum tiimdrleri sik degildir ve tiim gastrointestinal tiimdrlerin %2’sinden azini

olusturur [28].

Duodenal tiimorler nadir goriilmesine ragmen 6nemli oranlarda morbidite ve
mortaliteye neden olurlar [29]. Biiyiik bir kism1 maligndir ve periampiiller bolgeden
kaynaklanir [30]. Adenokarsinom, karsinoid tiimoér ve gastrointestinal stromal
tiimorler (GIST), noroendokrin tiimérler, duodenal lenfomalar ve metastazlar malign

duodenal neoplazmalari olusturur [28].

Klinik semptomlar genellikle yemeklerden sonra goriilen epigastrik agr
seklinde olup, tiimoriin biiyiikliigii ve lokalizasyonuna gore degisiklik gosterebilir.
Mevcut bulgulara lezyon tikayici nitelikte ise bulanti, kusma ve kilo kaybi da
eklenebilir [31]. Adenokarsinomlarda bu semptomlara ek olarak, karin agrisi, tist
gastrointestinal kanama, gastrik outlet obstruksiyonu, sarilik ve diger organlara

metastaz goriilebilir [28].

GIST’ler genellikle yumusak olduklari igin biliyer ve duodenal obstriiksiyon
nadirdir. Bunun yerine tiimor i¢i kanama, kistik ve nekrotik degisiklikler sik
goriilmektedir. Duodenuma en sik metastaz yapan tlimorler melanomlar, renal

hiicreli karsinomlar ve skuamdz hiicreli karsinomlardir [28].

Konvansiyonel endoskopiden farkli olarak multiple dedektorlii bilgisayarl
tomografi (MDCT) ve MRG; duodenal duvar, ekstraduodenal bosluk ve ¢evreleyen
i¢ organlarin yani sira intraluminal igerigi analiz edebilir. MDCT ve MRG, malign ve
iyi huylu lezyonlar1 ayirt etmeye yardimci olabilecek invaziv olmayan goriintiileme
yontemleridir [28]. Bazi duodenum tiimoérlerinin goriintiileme 6zellikleri spesifik

degildir, ancak ortak tutulum yerlerini bilmek ¢ogu zaman dogru taniya ulasmaya
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yardimct olabilir. Bu durumlarin farkinda olmak, dogru teshis ve hizli tedaviyi

miimkiin kilacaktir [28].
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3. GEREC VE YONTEM

Bu calismaya 01.01.2020 - 01.01.2021 yillar1 arasinda Karadeniz Teknik
Universitesi Tip Fakiiltesi Gastroenteroloji ve I¢ Hastaliklar1 Poliklinigi’ ne basvuran
ve iist GIS kanserlerine yonelik alarm semptomlar1 olan hastalar dahil edildi. Alarm
semptomlar1 olarak, 45 yasin iizerinde yeni baslayan dispepsi, iist gastrointestinal
kanama, demir eksikligi anemisi, ilerleyici disfaji ve/veya odinofaji, inat¢1 kusma,
kilo kaybi, ailede 6zofagus veya mide kanseri hikayesi, palpabl abdominal veya
epigastrik kitle veya anormal lenfadenopati olmasi kriter alindi. On sekiz yas alt1 ve
80 yas istii hastalar ¢alismaya dahil edilmedi. Calismaya 445 hastanin alinmasi
hedeflenmis olmasina ragmen calisma doneminin covid-19 pandemisine rastlamasi
nedeniyle endoskopi randevusu verilen 120 hastaya endoskopi yapilamadi. Boylece
endoskopi yapilabilen toplam 325 hastanin sonuglar1 prospektif olarak incelendi.
Hastalarin demografik o6zellikleri, basvuru sikayetleri, komorbid hastaliklari, alarm

semptomlari, endoskopi ve patoloji raporlar kayit edildi.

Verilerin analiz asamasinda SPSS 23,0 istatistik paket programi
kullanilmistir. Degerlendirme sonuglariin tanimlayici1 istatistikleri; kategorik
degiskenler i¢in say1 ve yiizde, sayisal degiskenler i¢in ortalama, standart sapma,
minimum, maksimum olarak verilmistir. Olgiimsel verilerin normal dagilima
uygunlugu One-Sample Kolmogorov Smirnov testi ile degerlendirilmistir. Bagimsiz
iki grup arasinda Olgiimsel verilerin karsilagtirmalari; normal dagilim kosulu
saglandiginda Student-t Test, saglanmadiginda Mann Whitney U testi ile
degerlendirilmistir. Bagimsiz gruplarda kategorik degiskenlerin oranlari arasindaki
farklarin analizinde ise ki-kare testi kullanilmustir. Istatistiksel anlamlilik seviyesi

p<0,05 olarak kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Calismaya iist GIS kanserlerine yonelik alarm semptomlari olan 203’ii kadin
(%62,5), 122°si erkek (%37,5) toplam 325 hasta alindi. Hastalarin yas ortalamasi
50,8 + 15,8 yil idi. Hastalar 45 yas alt1 ve iistii olarak iki gruba ayrildi. Kirk bes yas
iistli grupta komorbiditeler anlamli olarak daha yiiksek oranda saptandi. Sigara, alkol
ve NSAII kullanimi 45 yas iistii grupta daha fazla olmasma ragmen bu yiikseklik
anlamli degildi. En sik goriilen basvuru sikayeti dispepsi (%80), bulant1 (%25,8) ve
kusma (%18,5) olup, bulanti1 ve kusma 45 yas alt1 grupta anlamli olarak daha
hastalarmin ~ bagvuru  anindaki demografik  ozellikleri,

yiiksekti.  Caligma

komorbiditeleri, aliskanliklar1 ve bagvuru sikayetleri Tablo 7°de gosterilmistir.

Tablo 7. Hastalarin Demografik Ozellikleri ve Basvuru Sikayetleri

Toplam 45 yas alt1 45 yas Usti p
n (%) n (%) n (%)

Hasta sayisi 325 (%100) 109 (%33.,5) 216 (%66,5)
Kadmn 203 (%62,5) 69 (%21,2) 134 (%41,3)
Erkek 122 (%37,5) 40 (%12,3) 82 (%25,2)
Komorbiditeler
Hipertansiyon 103 (%31,7) 7 (%2,1) 96 (%29,5) <0,001
Diabetes Mellitus 41 (%12,6) 2 (%0,6) 39 (%12) <0,001
Kardiyovaskiiler Hastalik | 28 (%8,6) 0 (%0) 28 (%8,6) <0,001
Kronik Bobrek Hastaligi 18 (%5,5) 3 (%0,9) 15 (%4,6) 0,074
Serebrovaskiiler Hastalik | 11 (%3,4) 1 (%0,3) 10 (%3,1) 0,030
Ahskanlhiklar
Nsaii Kullanimi1 61 (%18,8) 22 (%06,8) 39 (%12) 0,658
Sigara kullanim1 45 (%13,8) 16 (%4,9) 29 (%38,9) 0,758
Alkol kullanim1 14 (%4,3) 4 (%1,2) 10 (%3,1) 0,688
Basvuru sikayetleri
Dispepsi 260 (%80) 86 (%78,9) 174 (%80,6) 0,837
Bulant: 84 (%25,8) 38 (%34.,9) 46 (%21,3) 0,008
Kusma 60 (%18,5) 30 (%27,5) 30 (%13,9) 0,003
Istahsizlik 43 (%13,2) 17 (%15,6) 26 (%12) 0,471
Hematemez 3 (%9) 1 (%0.9) 2 (%0.9) 1,000
Melena 23 (%7,1) 7 (%6,4) 16 (%7,4) 0,922
Karin Agrisi 75 (%23,1) 26 (%23,9) 49 (%22,7) 0,813
Halsizlik 27 (%8,3) 9 (%8,3) 18 (%8,3) 1,000
p < 0,05 istatistiksel olarak anlamli kabul edildi
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Alarm Semptomlari;

Hastalardaki en sik goriillen alarm semptomlari; 45 yas {izeri yeni baslayan
dispepsi (%48.,6), kilo kaybi1 (%34.,8) ve demir eksikligi anemisi (%31,1) idi.
Hastalardaki alarm semptomlarinin dagilimi Sekil 1°de gosterilmistir. Kadin ve
erkeklerde alarm semptomlarinin goriilme sikliklart benzerdi (Tablo 8). Alarm
semptomlarindan kilo kayb1 ve inat¢1 kusma 45 yas alt1 hasta grubunda 45 yas tistii
gruba gore anlamli olarak daha yiiksek oranda goriiliirken diger alam semptomlarin

goriilme siklig1 gruplar arasinda benzerdi (Tablo 9).

180
160
140
120
100
80
60
40
. L
. B =
: . Palpabl
45 Ya.§ Demir |Ailede Ust ”erley!.u ; . . |Abdominal
Uzeri . e . Disfaji Inatgl Ust GIS . .
Kilo Kaybi | Eksikligi |GIS Kanser /Epigastrik
Baslayan . B ve/veya Kusma Kanama .
. . Anemisi | Oykusu . . Kitle veya
Dispepsi Odinofaji
LAP
Hn 158 113 101 64 51 26 13 11
% 48,6 34,8 311 19,7 15,7 8 4 3,4

Sekil 1. Hastalardaki Alarm Semptomlarinin Dagilimi
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Tablo 8. Alarm Semptomlarmin Cinsiyete Gore Karsilastirilmasi

Cinsiyet
p
Alarm Semptomu Kadmn Erkek
n % n %
45 yas tizeri dispepsi 102 50,2 56 45,9 0,448
Ust gis kanama dykiisii 6 3 7 5,7 0,248
Demir eksikligi anemisi 67 33 34 18 0,398
Ilerleyici disfaji ve/veya 31 10,3 20 16,4 0,911
odinofaji
Inat¢1 kusma 21 10,3 5 4,1 0,72
Kilo kayb1 67 33 46 37,7 0,389
Ailede iist gis kanser 42 20,7 22 18 0,661
Oykiisii
Palpabl abdominal veya
epigastrik kitle veya 7 3.4 4 33 1,000
anormal lenfadenopati
Tablo 9. Alarm Semptomlarinin Karsilastirilmasi
Toplam 45 Yas Alt1 45 Yas Uzeri
0 o
Alarm Semptomu n (%) n Z n Z p
45 yas tizeri dispepsi | 158 (%48,6) | 0 0 158 73,1 <0,001
Ust gis kanama 13 (%4) 4 3,7 9 4,2 1,000
Oykiisii
Demir eksikligi 101 (%31,1) | 33 30,3 68 31,5 0,824
anemisi
Mlerleyici disfaji 51 (%15,7) | 17 15,6 34 15,7 1,000
ve/veya odinofaji
Inatc1 kusma 26 (%8) 17 15,6 9 4,2 0,001
Kilo kayb1 113 (%34,8) | 52 47,7 61 28,2 0,001
Ailede iist gis kanser | 64 (%19,7) | 26 23,9 38 17,6 0,180
Oykiisii
Palpabl abdominal 11 (%3,4) 4 3,7 7 32 1,000
veya epigastrik kitle
veya anormal
lenfadenopati
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Endoskopi ve patoloji sonuclari;

Hastalarda en sik rastlanan {ic endoskopik bulgu sirasiyla; gastrit (%82,8),
normal endoskopik bulgular (%9,5) ve 6zofajit (%7,3) idi. Hastalardaki endoskopik
bulgularin dagilimi Tablo 10°da gosterilmistir.

Tablo 10. Endoskopik Bulgular

Endoskopik Bulgu n %
Gastrit 269 82,8
Normal 31 9,5
Ozofajit 24 7,3
Mide kanseri siiphesi 10 3,1
Bulbit 10 3,1
Gastrik tilser 9 2,7
Kardiyo-6zofageal sfinkter gevsekligi 8 2,5
Ozofagus kanseri siiphesi 4 1,2
Gastrik polip 3 0,9
Sliding herni 3 0,9
Anjiodisplazi 2 0,6
Ozofagus iilseri 1 0,3
Barrett 6zofagus 1 0,3
Pilor stenozu 1 0,3
Pilor gevsekligi 1 0,3

Endoskopi esnasinda 286 (%88) hastadan biyopsi 6rnegi alindi. Otuz dokuz
hastaya ise (%12) biyopsi yapilmadi. En sik goriilen patolojik bulgular sirastyla 262
hastada (%80,6) kronik gastrit ve 27 hastada (%8,3) intestinal metaplazi idi.
Intestinal metaplazi 45 yas iistii grupta (%11,1), 45 yas alti gruba (%2,8) gore
anlaml olarak daha yiliksek bulunurken, diger patolojik bulgular agisindan gruplar
arasinda belirgin fark saptanmadi. Hastalarin patolojik bulgular1 Tablo 11°de

Ozetlenmistir.

Alarm semptomu olan hastalardan 8’inde (%2,5) malignite saptandi. Bu
hastalarin tamami 45 yas Ustlii gruptaydi. Hastalarin patolojik incelemesinde 7’si
(%2,2) mide kanseri, 1’1 (%0,3) 6zofagus kanseri idi. Kanser hastalarinin 7’si erkek,
1’1 kadin olup, yas ortalamas1 62,75 + 10,45 yil idi (yas araligi 50-78). Malignite
saptanmayan hastalarin yas ortalamasi 50,47 + 15,82 yildi. Malign hasta grubunda
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yas ortalamasi malign olmayanlara gore istatistiksel olarak anlamli olarak yiiksekti

(p=0,03).

Kirk bes yas iistii 8 hastada (%3,7) malignite saptanmigken, 45 yas alt1 hasta
grubunda malignite saptanmadi. Yiiz yirmi iki erkek hastanin 7’sinde (%?5,7)
malignite saptanmisken, 203 kadin hastanin sadece 1’inde (%0,5) malignite saptandi.

Bu durum istatiksel olarak anlamli idi (p=0,005).

Tablo 11. Patoloji Bulgularinin Karsilastirilmasi

Toplam Yas Grubu

Patoloji Bulgular n (%) 45 Yas Alt1 | 45 Yas Ustii p
° n (%) n (%)

Kronik gastrit 262 (%80,6) 86 (26,5) 176 (54,1) | 0,684
Intestinal metaplazi 27 (%8.,3) 3(0,9) 24 (7.4) 0,018
Normal 9 (%2,7) 4(1,2) 5(1,5) 0,490
Mide kanseri 7 (%2,2) 0 (0) 7(2,2) 0,100
Hiperplastik polip 5(%l,5) 1 (0,3) 4(1,2) 0,667
Eozinofilik 2 (%0,6) 2(0,6) 0(0) 0,112
duodenit
Diistik dereceli 2 (9%0,6) 1(0,3) 1(0,3) 1,000
displazi
Yiiksek dereceli 1 (%0,3) 0(0) 1(0,3) 1,000
displazi
Ozofagus kanseri 1 (%0,3) 0(0) 1(0,3) 1,000
Barrett 6zofagus 1 (%0,3) 0(0) 1(0,3) 1,000

Malignite Varhg ile Alarm Semptomlar1 Arasindaki liski;

Ust GIS malignite i¢in alarm semptomu olan toplam 325 hastanin 8’inde
(%2,5) malignite saptandi. Hastalardan birinde sadece kilo kaybi, birinde ise sadece
demir eksikligi anemisi vardi. Bir hastada demir eksikligi anemisi ve inat¢1 kusma, 2
hastada kilo kayb1 ve ilerleyici disfaji ve/veya odinofaji mevcuttu. Bir hastada 45
yas istii yeni baslayan dispepsi, demir eksikligi anemisi ve kilo kaybi1 vardi. Bir

hastada 45 yas {stii yeni baslayan dispepsi, ilerleyici disfaji ve/veya odinofaji, inatci
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kusma ve kilo kaybi, 1 hastada ise 45 yas iistii yeni baslayan dispepsi, iist GiS

kanama, demir eksikligi anemisi ve kilo kaybi vardi (Tablo 12).

Tablo 12. Malignite Saptanan Hastalarin Ozellikleri

Hasta No 1 2 3 4 5 6 7 8
Cinsiyet (K/E) K E E E E E E E
Yas 52 1 69 | 78 | 74 | 50 | 65 | 54 | 60
Malignite Tiirii

1. Ozofagus kanseri 1 2 o) 2 o) 2 2 2

2. Mide kanseri

45 yas iistii yeni - - = + - - + +
baslayan dispepsi

Ust GIS Kanama 4 - - - - b + -
Demir eksikligi - - + - + - + +
anemisi

Mlerleyici disfaji + - A S N T -

ve/veya odinofaji

Inatc1 kusma - - + + - - - -

Kilo kayb1 + + - + - + + +

Ailede iist GIS kanser - - - - - - - .

Oykiisti

Palpabl - - - - - - - -
abdominal/epigastrik

kitle veya anormal lap
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Alarm semptomlarinin maligniteyi saptamasi lizerindeki sensitivite, spesifite,
pozitif prediktif degeri (PPD) ve negatif prediktif degeri (NPD) ayr1 ayr1 hesaplandi.
Alarm semptomlar1 arasinda en yliksek duyarliliga sahip olanlar agiklanamayan kilo
kayb1 (%75) ve demir eksikligi anemisi (%50) olurken ve en yliksek Ozgiilliigii
olanlar ise siras1 ile palpabl abdominal/epigastrik kitle veya anormal lap (%96,5), iist

GIS kanama (%96,2) ve inatc1 kusma (%92,4) idi (Tablo 13).

Tablo 13. Alarm Semptomlarinin Sensitivite, Spesifite, Pozitif Prediktif Deger ve
Negatif Prediktif Degerleri

Alarm Semptomu Sensitivite | Spesifite | PPD NPD
(%) (%) (%) (%)
45 yas iistii baglayan dispepsi 37,5 51,1 1,9 97,0
Ust gis kanama 12,5 96,2 7,7 97,8
Demir eksikligi anemisi 50,0 69,4 4,0 98,2
[lerleyici disfaji ve/veya 37,5 84,9 5,9 98,2
odinofaji
Inatc1 kusma 25,0 92,4 7,7 98,0
Kilo kayb1 75,0 66,2 5,3 99,1
Ailede iist gis kanser oykiisii 0 79,8 0 96,9
Palpabl abdominal/epigastrik 0 96,5 0 97,5
kitle veya anormal lap
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5. TARTISMA

Alarm semptomlart 6zellikle malignite tanisi i¢in yol gosterici olabilir ve
hastalarda bu semptomlarin olmas1 kilavuzlar tarafindan direkt endoskopi
endikasyonu olarak kabul edilir [32,33,34]. Alarm semptomu olan hastalarda erken
endoskopik degerlendirme olast malignitelerin erken evrede taninmasina katkida
bulunabilir [11]. Calismamizda iist GIS kanserleri igin alarm semptomu olan

hastalarin endoskopik ve patolojik sonuglarini prospektif olarak degerlendirdik.

GLOBOCAN verilerine gore mide kanserinin prevelansi yiiz binde 23,17;
0zofagus kanserinin prevelansi ise yiiz binde 8,55’tir [2]. Yapilan ¢alismalarda iist
GIS kanser goriilme oranlari, alarm semptomlari olan hastalarda daha yiiksek oranda
saptanmigtir [32]. Calismamizda alarm semptomu olan hastalarin 8’inde (%2,5)
malignite saptandi. Bu hastalarin 7’si (%2,2) mide kanseri, 1’1 (9%0,3) 6zofagus
kanseri idi. Ust GIS kanserleri icin alarm semptomlarinin tamsal degeri ile ilgili
Fransen ve arkadaglarinin yapmis oldugu 16161 hasta iceren bir meta-analizde alarm
semptomu olan hastalarin %2,8’inde malignite saptandi [32]. Calismamiza benzer
olarak Bilen ve arkadaslarinin yaptigi 200 hasta iceren calismada ise alarm
semptomu olan hastalarin  %3,5’inde iist GIS kanseri saptand1 [35]. Bai ve
arkadaslar1 ile Shetty ve arkadaslarmin alarm semptomlarmin iist GIS kanser
tanisindaki yerinin arastirildigi calismalarda, ¢calismamiza gore daha yiiksek oranda
(%14,8 - %?22,3) malignite saptandi [13,36]. Fransen ve arkadaslarinin yapmis
oldugu meta-analizde alarm semptomu olan hastalarda iist GIS kanser goriilme orani
%0,5 olarak saptanan ¢alismalar mevcuttur [32]. Mevcut calismamiz ve caligsmalar
arasinda malignite prevelansindaki farkliliklarin; bati toplumlarinda ekonomik
kalkinmayla iligkili olarak artmis yasam standartlarina ve buna baglh olarak da

helicobacter pylori prevelansinindaki azalmaya bagli oldugunu diistindiik.

Ust GIS kanserlerinin insidans: yasla birlikte artar ve vakalarin ¢ogu 45 yas
istli bireylerde goriiliir [3]. Son kilavuzlar, herhangi bir yasta alarm semptomu
varhiginin ivedilikle endoskopi yapilmasi dnermektedir. Bununla birlikte, baslangic
yoOnetim stratejisi olarak endoskopi i¢in 50 ila 55 yas sinir1 da yaygin olarak tavsiye

edilmektedir [37,38]. Calismamizda malignite saptanan hastalarin tamami 45 yas
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istindeydi. Malign hasta grubunda, malignite saptanmayan hasta grubuna gore yas
ortalamasi istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek saptandi (p=0,03). Yine
prekanserdz bir lezyon olan intestinal metaplazi, 45 yas iistiinde istatistiksel olarak
anlaml yiiksekti (p=0,018). Bilen ve arkadaslarinin yaptigi calismada malignite
tespit edilen olgularin %85,7’si 45 yas ve {istii, 45 yas alt1 olma orani ise %14,3
saptand1 [35]. Yapilan diger calismalarda da 45 yas alt1 hasta grubunda malignite
saptanan hastalar bildirilmistir [39]. Calismamizda 45 yas alt1 hasta grubunda malign
hasta saptanmamasinin, hasta sayimizin az olmasina bagl oldugunu diisiindiik. Kirk
bes yas istli hasta grubunda malignite prevelansinin yiiksek olmasi nedenli; iyi bir
anamnez, fizik muayene ve alarm semptomlarinin sorgulanmasi Onem arz
etmektedir. Saglik calisanlar1 ve hastalarin bu konuda duyarliliginin arttirilmasi

saglanmalidir.

Erkek cinsiyette mide ve 6zofagus kanseri kadin cinsiyete gore daha yiiksek
oranda goriilmektedir [2,17]. Calismamizda malignite goriilme oranlar1 erkek
hastalarda (%3,7) kadin hastalara (%0,5) gore istatiksel olarak anlamli derecede daha
yiiksek saptandi (p=0,005). Malignite saptanan 8 hastanin %87,5°1 erkek iken,
%12,5’1 kadind1. Lee ve arkadaslarinin 3926 hasta {izerine yaptig1 calismada 82
hastada iist GIS malignitesi saptanmis olup, hastalarin % 70,7’si erkek ve %29,3’ii
kadind1 [14]. Bu bulgular 1s181nda ileri yas erkek hasta grubunun malignite agisindan
yluksek riskli oldugunu gérmekteyiz. Erkek cinsiyette kadin cinsiyete gore daha
yiiksek oranda iist GIS malignite saptanmasini erkek cinsiyette alkol ve tiitiin
tirtinleri kullaniminin kadin cinsiyete gore daha yiiksek olmasina bagli oldugunu
diistindiik. Alkol ve tiitlin tirlinleri tiiketiminin azaltilmasi, malignite prevelansinin

diistiriilmesinde 6nem teskil etmektedir.

Alarm semptomlarinin varligi, dispepsi ile basvuran hastalarin endoskopik
degerlendirmesine Oncelik verilmede Onemli bir belirleyici olmustur; ¢iinkii bu
faktorlerin daha yiiksek bir malignite olasilifin1 gdsterdigine inanilmaktadir [35].
Calismamizda en sik goriilen alarm semptomlari; 45 yas iizeri yeni baslayan dispepsi
(%48,6), kilo kayb1 (%34,8) ve demir eksikligi anemisi (%31,1) idi. Meineche-
Schmidt ve arkadaslarinin yaptig1 ¢calismada en sik goriilen alarm semptomlar: disfaji

(%28,6), kilo kayb1 (%27,6) ve gaitada kan saptanmasi (%14,5) idi [40]. Bai ve
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arkadaglarinin yaptigr ve 15235 alarm semptomu olan hasta iceren bir diger
calismada en sik alarm semptomlar: GIS kanama (%33,2), inat¢1 kusma (%28) ve
disfaji (%22,2 ) idi [36]. Kirk bes yas iistii yeni baslayan dispepsi, helicobakter pylori
prevelansinin ~ diisiik oldugu bolgelerde alarm semptomu olarak  kabul
edilmemektedir. Calismamizin yapildigr cografya helicobacter pylori prevelansi
yiiksek bir bolge olmas1 nedenli, 45 yas iistii yeni baslayan dispepsi alarm semptomu
olarak kabul edilmektedir [6,41]. Bu nedenle calismamizda en sik rastlanan alarm
semptomu literatiir verileri ile farklilik gostermektedir. Helicobacter pylori
enfeksiyonu agisindan yiiksek riskli iilkelerde, dispepsinin alarm semptomu olarak
kabul edilen yas s diisiik tutulmali ve bu sayede malignite prevelansinin

azaltilabilecegini diisiinmekteyiz.

Kilo kayb1 ve disfaji 6zellikle 6zofagus ve proksimal mide maligniteleri ile
iligkili alarm semptomlaridir [14]. Calismamizda malign hastalarda en sik saptanan 2
alarm semptomu kilo kayb1 (%75) ve demir eksikligi anemisi (%50) idi. Bilen ve
arkadaslarinin yaptig1 calismada; malignitesi olan hastalarin %71,4’linde kilo kaybz,
%57,1’inde disfaji/odinofaji saptandi [35]. Bowrey ve arkadaslarinin yaptig1 bir diger
caligmada ise, 138 iist GIS malignitesi saptanan hasta arasinda; hastalarin
%47,8’inde disfaji, %41,3’linde kilo kayb1 mevcuttu [39]. Calismamizda literatiir ile
karsilagtirildiginda malign hastalarda disfaji/odinofaji daha diisiik oranda saptanmis
olup; bu durumun hasta saymmizin az olmasi, malignite alt tipleri ve

lokalizasyonundaki farkliliklara bagli oldugunu diistindiik.

Dispeptik semptomlar1 olan hastalarda ampirik tedavi stratejilerinin
(helicobacter pylori test et ve tedavi et veya asit baskilayici tedavi gibi) ortaya
cikmasiyla, daha az hastada iist gastrointestinal endoskopi yapilmaya baslanmuistir.
Ancak, altta yatan malign hastalig1 olan hastalarda taniy1 geciktirmemek 6nemlidir.
Bu nedenle malignite riski yiiksek olan hastalarin sec¢ilmesi giderek daha dnemli hale
gelmektedir. Cok sayida kisiye pahali ve hastalar i¢in zahmetli olan gereksiz
endoskopi yaptirmamak i¢in bu se¢imin spesifik olmasi gerekir. Genellikle alarm
semptomlar1 bu hastalarin se¢iminde kullanilir. Genel kabul gérmesine ve bu alanda
yapilan arastirmalarin miktarina ragmen, alarm semptomlarinin tanisal degeri net

degildir [32]. Vakil ve arkadaslarinin yaptig1 bir meta analizde alarm semptomlarinin
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sensitivite ve spesifitesi ¢aligmalar arasinda heterojenite gostermistir [4]. Fransen ve
arkadaglarinin yaptig1 meta analizde alarm semptomlarinin sensitivite, spesifite ve
prediktif deger dahil olmak iizere sinirli tanisal degeri oldugu gosterildi. Fakat, alarm
semptomu olmayan herhangi bir bireyde iist GIS malignite riski ¢cok diisiik saptand
[32]. Calismamizda alarm semptomlar1 arasinda en yiiksek duyarliliga sahip olanlar
aciklanamayan kilo kaybi (%75) ve demir eksikligi anemisi (%50) olurken ve en
yuksek 0Ozgiilliigli olanlar ise sirasi ile palpabl abdominal/epigastrik kitle veya
anormal lap (%96,5), iist GIS kanama (%96,2) ve inat¢i kusma (%92,4) idi (Tablo
13). Alarm semptomlarinin negatif prediktif degeri %96,9 - 9%99,1 arasinda
degismekteydi. Caligmamizda alarm semptomunun yiiksek negatif prediktif degere
sahip olmasini, hasta popiilasyonumuzdaki malignite prevelansinin az olmasina bagh
oldugunu diislindiik. Bulgularimiz 1s18inda alarm semptomu olmayan hastalarda
maligniteyi gézden kagirma ihtimali diistiktiir. Alarm semptomu tariflemeyen secili

vakalarda endoskopi kararinin ertelenebilecegini 6nermekteyiz.

Alarm semptomlarmin iist GIS kanseri iizerinde tanisal degerine yonelik
yapilan bir¢ok c¢alisma mevcut olsa da; yapilan calismalarda elde edilen veriler kafa
karisikhigina sebep olmaktadir. Calismamiz alarm semptomlarinin iist GIS kanser
tanisindaki yerinin degerlendirilmesinde katkida bulunmak i¢in, ii¢lincii basamak bir
hastanede yapilan prospektif tek merkezli bir ¢aligmadir. Ancak, ¢aligmamizin bazi
limitasyonlar1 vardi. Ilk olarak, calismamizin yiiriitiildiigii tarihler, covid 19 pandemi
siirecinin baslangic donemine denk gelmesi nedenli ¢aligmaya alinmasi planlanan
hastalardan endoskopi yaptirmayanlar mevcut olup hasta sayimiz planlanandan daha
az sayidadir. Diger bir limitasyon ise ¢alismamiz iiclincli basamak, sevk edilen bir
merkezde yiirttildiigiinden bu durum, malignite prevalansina ve dispepsinin diger

organik nedenlerine iliskin yanli tahminlere yol agabilir.
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6. SONUC

Sonug¢ olarak, alarm semptomlar1 genel olarak hastalar1 endoskopiye
yonlendirmek i¢in bir endikasyon olarak goriilmekle birlikte, ¢alismamiz alarm
semptomlarmin {ist GIS kanserlerinin tanisinda optimal bir degerde olmadigini
gostermistir. Ust GIS kanserleri agisindan yiiksek riskli hastalarm seciminde alarm
semptomlarinin; iyi bir anamnez, fizik muayene, helicobacter pylori eradikasyonu
Oykiisii, sigara ve alkol kullanimi, vb. gibi diger faktorlerle kombine edilmesi veya
bu risk faktorlerini iceren bir skorlama sisteminin gelistirilmesi Onerilebilir. Ancak,

ideal metodun tanimlanmasi i¢in genis vaka serilerine ihtiya¢ duyulmaktadir.
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