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TURKCE OZET

Arastirmanmin Bashgi: Apendiks timorlerinde apendektomi yeterli midir?

Amaclar: Apendiksin primer timorleri oldukca nadir goriilmektedir. Cogunlukla herhangi bir
nedenle yapilan apendektomi sonrasi insidental olarak saptanmaktadir. Apendektomi sonrasi
ek cerrahi girisim gerekip gerekmedigi yillardir siiregelen bir tartisma konusudur. Bu ¢calismada
apendiks tiimdri tanisi alan hastalarda yapilan apendektominin yeterli olup olmadiginin

arastiritlmasi amaclanmistir.

Hastalar ve Yontemler: Ekim 2006 ile Ekim 2019 tarihleri arasinda herhangi bir nedenle
apendektomi yapilan hastalar retrospektif olarak incelendi. Apendikste primer tiimoral lezyon
goriilen hastalar ¢aligmaya dahil edildi. Hastalar biyolojik davranig gruplari, histopatolojik
tanilari, ameliyat 6ncesi tanilari, yapilan ilk ameliyatlar ve ikinci ameliyat olup olmama durumu

acisindan degerlendirildi.

Bulgular: Apendiks tiimori tanisi konulan toplam 132 [Erkek / Kadin:45(%34,1) / 87(%65,9)]
hastanin oldugu belirlenmistir. “Benign” kategorisinde 27 (%20,5), “borderline” kategorisinde
61 (%46,2), “malign” kategorisinde de 44 (%33,3) hasta mevcuttur. Hastalardan 105’ine
(%79,5) ilk ameliyatta “sadece apendektomi” uygulanmisken, 27 (%20,5) hastaya “genis
rezeksiyon” yapilmustir. Ik ameliyatta apendektomi yapilan 105 hastadan 18’ine (%17,1) genis
rezeksiyon uygulandigi, 87 (%82,9) hastaya ek cerrahi girisim yapilmadigi gérilmiistiir.

Sonuclar: Benign tumorlerde ve erken evre borderline timorlerde apendektominin yeterli
oldugu sonucuna varilmistir. Malign tumorlerde de erken evrede apendektominin yeterli oldugu
histopatolojik alt tip (néroendokrin tiimérler) mevcuttur. ileri evre tiimérlerde ise agresif cerrahi

girisimler sagkalima yarar sagladigindan tecriibeli merkezlerde uygulanmalidir.



SUMMARY

Title of the Reseach: Is appendectomy sufficient for appendiceal tumors?

Objective: Primary tumors of the appendix are extremely rare. They are mostly detected
incidentally after appendectomy that was performed for any reason. It has been an ongoing
debate for many years whether additional surgical intervention is required after appendectomy.
In this study, it is aimed to investigate whether appendectomy performed in patients diagnosed

with appendix tumor is sufficient.

Patients and Methods: Patients undergoing appendectomy for any reason between October
2006 and October 2019 were retrospectiively reviewed. Patients with primary tumoral lesions
in the appendix were included in the study. The patients were evaluated in terms of biological
behavior groups, histopathological types, preoperative diagnosis, the first surgery and whether

to have a second surgery.

Results: It was determined that there were 132 patients [Male / Female: 45 (34,1%)/ 87(65,9%)]
diagnosed with appendix tumor. There were 27 (20,5%) patients in “benign” category, 61
(46,2%) patients in “borderline” category, and 44 (33,3%) patients in “malignant” category.
While 105 (79,5%) of the patients underwent “simple appendectomy” in the first operation, 27
(20,5%) patients underwent “extensive resection”. It was observed that 18 (17,1%) of 105
patients who underwent appendectomy in the first operation were applied wide resection, and
87 (82,9%) patients did not undergo additional surgery.

Conclusions: It was concluded that appendectomy is sufficient in benign tumors and early-
stage borderline tumors. In early-stage malignant tumors, there is a histopathological subtype
(neuroendocrine tumor) in which appendectomy is adequate. In advanced tumors, aggressive
surgical procedures should be applied in experienced centers because they provide survival
benefit.



. GIRIS

Cok eski zamanlarda cerrahi girisimler oldukca 6liimciil olmaktaydi. Ozellikle kanama
ve enfeksiyon nedeniyle hastalar ameliyat sirasinda veya ameliyat sonrasi erken donemde
kaybedilmekteydi. Tip alanindaki bilgi birikiminin artmasi ile cerrahi uygulamalarin daha kolay
gerceklestirilebilecegi anlasildi ve bu uygulamalar yayginlagsmaya bagladi. Eski yillarda ¢ok
zorluklar iceren cerrahi midahaleler ginimiizde teknolojinin de yardimiyla minimal invaziv

yontemlerle yapilmaya baslandi.

Apendektomi, giiniimiizde diinya capinda en sik yapilan acil ameliyattir.! Cogunlukla
akut apandisit tanis1 konulan hastalara tedavi amaciyla apendektomi uygulanir. Apendektomi
sonrasi yapilan histopatolojik incelemelerde apandisit disi bulgular da saptanabilmektedir. Bu
bulgular arasinda apendikse ait diger selim hastaliklar goriilebildigi gibi (folikil hiperplazisi,
fibroz obliterasyon) apendikse ait primer timaoral lezyonlar ya da karin i¢i diger organlara ait

tiimoral lezyonlarin apendikse metastazi da gortlebilmektedir.

Apendiksin primer timorleri olduk¢a nadir gorilmektedir. Herhangi bir sebeple
apendektomi uygulanan hastalarin yaklasik %1’inde primer apendiks timorl tanisi
konulmaktadir.? Cok nadir goriilmesi nedeniyle tamisimin konulmasi ve tedavinin dogru
planlanmasi zorlayict olabilmektedir. Ayrica apendiksteki tiimorlerin histopatolojik tiplerinin
cesitliligi de tedavide farkli yaklasimlar gerektirmektedir. Genellikle tan1 baska nedenlerle
yapilan apendektomi sonrasi patolojik inceleme ile konulmaktadir. Bu durumda bazen

tamamlayici nitelikte ikincil cerrahi girisimlerin diigiiniilmesi 6n plana ¢ikmaktadir.

Bu ¢alismada apendiks timorii tanis1 konulan hastalarin klinik bulgularinin incelenmesi,
hangi durumlarda apendektomi uygulandiginin hangi durumlarda ise daha genis rezeksiyon
yapildiginin gozden gecirilmesi ve apendektominin yeterli olup olmadiginin arastirilmasi

amaclanmustir.



Il. GENEL BILGILER

A. Apendiks

1. Tarihce

Apendiksin sekil iizerinde ilk betimlenmesinin 15. yiizyilda italyan polimat Leonardo
Da Vinci tarafindan yapildigi bilinir. Flaman cerrah ve anatomist Dr. Andreas Vesalius
tarafindan 1543 yilinda yayimlanan “De Humani Corporis Fabrica” isimli Kitap, icerisinde
Leonardo Da Vinci’nin ¢izimlerinin de yer aldig1 apendiks hakkinda bahsedilen basili ilk yayin

olarak bilinmektedir.?

Sekil 1: Leonardo Da Vinci’nin apendiks ¢izimi*

Apendeksin ¢ikarilmast ameliyatini (apendektomi) basarili bir sekilde ilk olarak, 1735
yilinda Londra St. George Hastanesi’nden Cladius Amyand’in yaptig1 literatiirde yer
almaktadir. Bu ameliyatta Amyand, skrotal herni tanis1 konulan 11 yasinda bir erkek ¢ocukta

fitikk kesesi icerisinde apendiksin perfore oldugunu saptamis ve apendektomi uygulamistir.®



2. Apendiksin tanimi ve islevi

Apendiks, “Apandis” olarak da isimlendirilen, karin igerisinde sag alt kadranda
yerlesmis uzun ince tiip seklinde bir organdir. Kor bagirsagin (¢ekum) ince bir parmak gibi olan
son bolimi olarak da tanimlanir.’ Halk arasinda genellikle ‘apandisit’ olarak adlandirilan

inflamasyon ile iliskili tanimlanmis hastalig1 ile bilinir.

Apendiksin fonksiyonlar1 eski zamanlarda tam olarak bilinmemekteydi. Embriyolojik
gelisim siirecinde korelmis bir organ oldugu diistiniiliirdii. Son yillarda IgA salgilayan immiin
sisteme ait bir organ oldugu sOylenir. Ginimizde GALT (gut associated lymphoid tissue) diye
adlandirilan, bagirsak florasinin korunmasini saglayan lenfoid dokunun elemani olarak gorev

aldig1 bilinmektedir.’

3. Apendiksin embriyolojisi ve histolojisi

Apendiks, embriyololojik gelisim siirecinde ilk olarak gebeligin 8. haftasinda ¢ekumun
bir ¢ikintis1 olarak goriiliir. fleum ve ¢ikan kolon (kalin bagirsak) boyunca orta bagirsaktan
(midgut) koken alir. Cekum apendikse gore daha hizli biiyiidiigiinden, apendiks mediale dogru

yonelerek ileogekal valve dogru yaklasir.”

Apendiksin histolojik yapisi, gastrointestinal kanalin hemen tamaminda yer alan ortak
yapisal Ozelliklere sahiptir. (Sekil 2) Bu yapisal paternin ortasinda bir bosluk (liimen)
mevcuttur. Bu boslugun; icten disa dogru sirasiyla mukoza, submukoza, muskularis, seroza

diye isimlendirilen dort ana tabakadan olusan duvarla cevrili oldugu goriiliir.®

Longitudinal kas
Sirkiiler kas
Submukoza

Kiimelenmis lenfoid nodiiller

Liberkiihn kriptleri

Sekil 2: Apendiksin histolojik yapis1®



Apendiksin histomorfolojik yapisina bakildiginda genel olarak kalin bagirsaga
benzedigi goriilmektedir. Mukozas1 kolon tipi tek katli prizmatik epitel ile doselidir ve bu
mukoza boyunca “Goblet hiicreleri” yer alir. Mukozada yer alan bu goblet hicreleri misin
tipinde asit glikoproteinler dretir. Uretilen mukus ile ama¢ bagirsak yiizeyini korumak ve

kayganlastirmaktir.

Temel bir fark olarak apendikste tenya koli yoktur. Kolondan bir diger farki da
duvarinda ¢ok sayida lenf nodiilii bulunmasidir. Bu nodiiller ilk kez gebeligin yedinci ayinda
ortaya ¢ikar ve ergenlik doneminde artis gosterir. Sonraki donemlerde ise azalmaya baslar ve

siklikla 60 yas iizerinde kayboldugu diisiiniiliir.3°

4. Apendiksin anatomisi

Apendiks karin igerisinde intraperitoneal alanda sag alt kadranda yerlesmistir. Uzunlugu
1 ila 20 cm arasinda degiskenlik gosterir, ancak ortalama olarak uzunlugu 6-9 cm arasindadir.
Gelisimi sirasinda yeri degisiklikler gosterse de kokii hemen daima ¢ekum tenyasinin bitis

yerindedir.

Sekil 3: Apendiksin laparoskopi sirasindaki goriiniimii

Baslica yerlesim yonleri goriilme sikligina gore sirasiyla; retrogekal, pelvik, subgekal,

preileal ve postileal olarak sayilabilir. (Sekil 4)



B. Onden Gériiniim

Sekil 4: Apendiksin anatomik yerlesim varyasyonlari'!

Apendiksin arteryal beslenmesi superior mezenterik arterin (SMA) bir dali olan

ileokolik arterden gelen apendikiler arterden saglanir. (Sekil 5)

Cikan dal

Tleokolik arter

Tenya koli

Tleal dal
Anlerior ve posterior
gekal dallar

Superior ileogekal bogluk

4 f,};} . Cckumun vaskiiler Kivrimi
E ,‘ . "‘ “

R - fleum
o o | L Inferior ileogekal bogluk
é’}ﬁ w'g = L - inferior ileogekal kivrim
i t y e Mezoapendiks
- ‘ .,‘t‘
A — Apendikiiler arter

Y

A. Onden Goriiniim Apendiks

Sekil 5: Apendiksin arteryal beslenmesi'!



Vendz drenaji ise arter ile komsuluk gosteren apendikiiler venden ileokolik vene oradan

da suiperior mezenterik ven yoluyla portal vene dogru olmaktadir.

Apendiksin lenfatik drenaji da mezoapendiks igerisinde yer alan lenf nodlarina, oradan
da ileokolik lenf nodlarina dogru olmaktadir. (Sekil 6)

Transvers kolon

Colyak trunkus

Superior mezenterik arter

Apendikiiler
Colyak
Epikolik

Onta kolik arter

ileokolik
Inferior mezenterik
inen kolon

Il | | [=

Ara kolik {saf, sol, orta kolik)

D Ara lomber
Sol lomber . Lateral aortik

. Prezortik

I:l Superior mezenterik

Inferior mezenterik arter . Parakolik

( ol
2 =5
flcokolik arter - , /. 7 NS
3 . \ . Sol kolik arter
Cekum /6—«

Apendiks

sy Lenf akimimn yoni

= {kincil (sonraki) drenaj

Onden Goriiniim

Sigmoid kolon

Sekil 6: Apendiksin lenfatik drenaji**

Apendiksin sinirsel uyarimimna bakildiginda ise sempatik inervasyonunun, superior
mezenterik pleksustan (T10-T11) olusan sinirler araciligiyla, parasempatik inervasyonunun da

vagus siniri araciligiyla oldugu bilinmektedir.*?



B. Akut apandisit

Vicutta hemen her organa ait neoplastik ve non-neoplastik hastaliklar goriilebildigi gibi
apendikste de bu tiir hastaliklar gérilmektedir. Neoplastik olmayan hastaliklar arasinda en sik
gorileni akut apandisit olarak adlandirilan inflamasyonla seyreden hastaligidir. Bunun diginda
ektopik apendiks, apendiks duplikasyonu, apendiks divertikilu, apendiks torsiyonu gibi

bulgular literatiirde bildirilmis apendiksin nadir goriilen non-neoplastik hastaliklarindandir.*®

Apendiksin neoplazileri ise oldukg¢a nadir gorilmektedir. Neoplaziler genellikle akut
apandisit On tanis1 ile ameliyat edilen hastalarin piyeslerinin patolojik incelenmesi sonucu tani
aldigindan apandisitin klinik degerlendirilmesi son derece onemlilik arz etmektedir. Tezin
konusu apendiks tiimoérleri oldugundan klinik 6nemi agisindan akut apandisite ait bilgilere de

yer verilmistir.

Akut apandisit en sik saptanan acil cerrahi hastaliklardan biridir. En sik 15-25 yaslari
arasinda goriilmektedir. Yasam boyu bir insanin apandisit olma olasilig1 yaklasik %7 olarak

soylenir. Erkeklerde ise kadinlara oranla daha sik goriilmektedir.!*

Akut apandisitte baslica etyolojik sebep olarak liimenin obstriiksiyonu kabul edilir. Bu
tikaniklik gogunlukla bir fekalit ile olsa da, lenfoid hiperplazi, yabanci cisimler, parazitler, hatta

timorler nedeni ile de olabilir.

Akut apandisitte tani; anamnez, fizik muayene bulgulari, ilave yardimci laboratuvar ve
radyolojik tetkikler ile konulur. Tipik olarak; karin agrisi, istahsizlik, bulanti-kusma en sik
basvuru sikayetleridir. Fizik muayenede; sag alt kadranda McBurney noktasinda hassasiyet,
defans, ribaund, Rovsing bulgusu, psoas belirtisi, obturator belirtisi gorulebilir. Laboratuvar
bulgusu olarak; genellikle nétrofilik 16kositoz (12.000-18.000) ile birlikte artmis C-reaktif
protein diizeyi tan1 igin degerlidir. Cogu zaman anamnez, fizik muayene ve ilave laboratuvar
tetkikleri ile akut apandisit tanisina ulasilir. Nadiren radyolojik goruntiileme yontemlerine
basvurulur. Tanida siiphe bulunmasi halinde ise goriintiileme yontemleri akut apandisit tanisini

destekleyebilir veya farkli patolojileri ortaya koyarak ayirici tanida yardimcei olabilir.
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Ultrasonografi (USG); akut apandisitin tanisinin konulmasinda ucuz, hizli uygulanan,
kontrast ve radyasyon icermeyen, cocuk ve gebelerde de guvenle kullanilabilen degerli bir
gorinttleme yontemidir. Uygulayan Kisiye bagimli olmasi, kilolu hastalar ve karin i¢i gazi fazla
olan hastalarda gortntuniin iyi sonug¢ vermemesi negatif Ozelliklerindendir. Bilgisayarl
tomografinin (BT) akut apandisitte tanisal degeri USG’ye gore daha yiiksektir. BT’ nin
duyarlilign %96-98, 6zgiilliigii %91-99 olarak gdsterilmistir.*® BT nin kontrendike oldugu ve
USG ile goriintiilemenin gii¢ oldugu gebelik gibi durumlarda manyetik rezonans goriintiileme
(MRG) giivenle kullanilabilir.® Biitiin bu yontemlere ragmen tanida zorluklar oldugunda
tanisal laparoskopi yapilmasi da oldukg¢a degerli bir uygulamadir. Taniy1 dogrulamasi veya
mevcut baska bir taninin ortaya konulmasi ve nihayetinde gereksiz laparotomilerin

engellenmesi géz 6niinde bulunduruldugunda olduk¢a degerli bir aragtir.

Akut karin agris1 ile bagvuran hastalarda tipik bulgular 15181nda akut apandisit tanisinin
konulmasi olduk¢a kolay olmaktadir. Siipheli durumlarda ise ayirici tan1 olduk¢a 6nem arz
etmektedir. Ayirici tamida diisiiniilmesi gereken baslica tanilar sunlardir: Akut mezenterik
lenfadenit, ektopik gebelik, pelvik inflamatuar hastalik, over torsiyonu, over kist riiptiirii, akut
gastroenterit, Meckel divertikuliti, invajinasyon, Crohn hastaligi, testis torsiyonu, epididimit,

iiriner enfeksiyonlar, Ailevi Akdeniz Atesi, cekum tiimorii.

Akut apandisitin altin standart tedavisi cerrahidir. Semptomlar meydana geldikten sonra
perforasyon bulgusu gelismeden cerrahinin planlanmasi, perforasyona bagli morbidite ve
mortalite oranlarinin yiiksek olmasi nedeniyle son derece 6nem arz etmektedir. Perforasyon
gelismis olgularda da yine standart tedavi cerrahi girisim olarak kabul edilir. Plastron veya apse
saptandiginda ise kabul edilen tedavi yontemi, uygun hastalarda goriintiileme esliginde (BT

veya USG) perkditan apse drenaj1 ve intravendz antibiyotik ile medikal tedavidir.

Sekil 7: Apendektomi piyesi
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Akut apandisitin cerrahi tedavisinde agik yontem veya laparoskopik girisim
kullanilabilmektedir. A¢ik apendektomide siklikla oblik McBurney insizyonu kullanilir. Bazen
tan1 kesin degilse gobek alt1 median kesi de kullanilabilir. Laparoskopik apendektominin agik
apendektomiye istiinliiglinii gosteren ¢alismalar mevcuttur. Her ne kadar ameliyat siiresinin
uzun oldugu ve daha fazla donanim gerektigi soylense de, laparoskopi daha az agr1 olmasi ve

rutin yasam aktivitelerine erken doniis saglanmasi nedeniyle iyi bir segenektir.!’
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C. Apendiks timorleri
1. Epidemiyoloji

Apendiksin tiimoral lezyonlari olduk¢a nadir goriilmektedir. Apendektomi piyeslerinin
yaklasik %1’inde tiimor saptanmaktadir.®® Amerikan Ulusal Kanser Enstitiisii (NCI) The
Surveillance, Epidemiology, and End Results (SEER) veri tabanina gore apendiks tumorleri
yilda yaklasik yiiz binde 1-2 oraninda goriiliir.*® Ulkemizde ise apendiks tiimérlerine ait ulusal
veriler mevcut degildir. Ancak ulkemizde kolorektal kanserlere ait istatistik verilerinin oldugu
bilinmektedir. Bu bilgiler 1s18inda apendiks tiimorlerinin nadir goriilmesi sebebiyle kolorektal

kanser verileri arasinda degerlendirildigini diisiinmekteyiz.

2. Histopatolojik simflandirma

Neoplazi kelimesi dilimizde yeniden biiyiime anlamina gelmektedir. Neoplazi kelimesi
ile es anlamli olan tumor kelimesi ise daha sik kullanilmaktadir. insan viicudunda gériilen
timorler genel olarak biyolojik davranigina gore benign, borderline ve malign olmak tzere ¢
ana kategoriye ayrilmaktadir. Biyolojik davramslar i¢in Diinya Saglik Orgiitii (DSO) tarafindan
uluslararas1 standardizasyon amacli olusturulmus bir kodlama sistemi mevcuttur. Bu kodlama
sistemine gore timorlerin biyolojik davranis kodlar1 Tablo 1°de gdsterildigi sekildedir.°

Apendikste gorilen neoplazmlar da biyolojik olarak farkli davraniglar gostermektedir.

Biyolojik Davrams Kodu VBT

0 Benign timorler

n Biyolojik davranisi bilinmeyen veya belirsiz

D In situ neoplazm

3 Malign neoplazm, primer oldugu belirtilen veya varsayilan
6 Malign neoplzm, metastatik oldugu belirtilen veya varsayilan

Tablo 1: Tiimoérlerin biyolojik davranis kodlari



13

Apendiks tumdrlerin histopatolojik olarak degerlendirilmesine bakildiginda ise birden
cok alt tipten olustugu goriilmektedir. Eski bazi kaynaklarda; %50°den fazla oranla en sik
goriilen timaor olarak ndroendokrin timorlerin oldugunu gorillmektedir.? Ancak son yillarda bu
dagilim degisikliklere ugramistir. Gliniimiizde en sik goriilen tiimorlerin epitelyal kaynakli
oldugu bilinmektedir.?!  Noroendokrin timoérlerin  de apendikste goriilme  siklig
azimsanmayacak derecede oldukg¢a yliksektir. Nadir olarak mezenkimal ve hematolenfoid

timorler de apendikste goriilebilmektedir.??

Apendiksin epitelyal tiimorlerinin siniflandirilmasina iliskin literatiir bilgileri oldukg¢a
karigiktir. Epitelyal lezyonlarin histolojik ¢esitliligi  6zellikle miisindz lezyonlar igin
siniflandirmay1 zorlastirmaktadir. Miisindz lezyonlarin davranigi ve altta yatan biyolojisi
oldukca degiskenlik gostermektedir. Bu nedenledir ki apendiksin miisinéz lezyonlarinin

siniflandirilmasi yillar igerisinde bir arinma gegirmistir.

The Peritoneal Surface Oncology Group International (PSOGI), miisindz lezyonlar igin
2016 yilinda ortak bir siiflama sistemi gelistirmistir. Bu siniflamaya gore epitelyal miisindz

lezyonlar non-neoplastik ve neoplastik olarak iki farkli gruba ayrilmistir.
a. Musin0z lezyonlar

Misin6z lezyonlar Amerika Birlesik Devletleri (ABD)’nde yilda ortalama 1000-2000
kadar  hastada  saptanmaktadir.’*  Genellikle bu lezyonlar insidental  olarak
radyolojik/endoskopik incelemelerde saptanmakta veya bu lezyonlara apendektomi sonrasi

uygulanan patolojik incelemeler ile tan1 konulmaktadir.
1) Non-neoplastik apendisyel musindz lezyon (Mukosel)

Eskiden benign ve neoplastik bir lezyon olarak tanimlanan mukosel, giiniimiizde
PSOGI'nin gelistirdigi yeni smiflamaya gore non-neoplastik misindz lezyon olarak
degerlendirilmektedir. Bu lezyon genellikle apendiksin “mukus ile dolu siskin hali” olarak
tanimlanir. Yine de bu terimin belirsiz bir tanimlama oldugu diisiiniilmektedir. Esasinda bu
tanim histopatolojik bir bulgudan ok, goriintileme ile saptanan bir sekli betimlemeye yarar

saglamaktadir.
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Mikroskopik incelemelerde bu lezyonun, mukozal hiperplazi veya neoplazi olmaksizin,
obstriiksiyon (fekalit, endometriozis vb. durumlar nedeniyle) ve bunun sonucunda meydana
gelen distansiyona bagli dejeneratif epitelyal degisiklikler ile karakterize oldugu goriilmektedir.
Bu lezyonun neoplastik transformasyon gostermedigi disiiniilmektedir. Ancak yine de bu
lezyonun gergek bir neoplaziden ayirt edilebilmesi icin tim apendiksin mikroskobik olarak

incelenmesi gerekmektedir.
2) Neoplastik apendisyel misindz lezyonlar

2016 yilinda PSOGI tarafindan yayimlanan yeni smiflandirmanin neticesinde
apendiksin neoplastik musintz lezyonlar: serrated lezyonlar/polipler, misindz neoplaziler ve

musindz adenokarsinom olarak ii¢ ana baslik altinda incelenebilmektedir.
a) Apendiksin serrated lezyonlary/polipleri

Apendikste gorilen serrated lezyonlarm/poliplerin isimlendirilmelerinde biyolojik
dogalarmin kesin olmayis1 nedeniyle, benign olarak nitelendiren ‘adenom’ teriminden c¢ok,
belirsiz bir tanimlama olan ‘polip’ teriminin kullanilmas1 &nerilmektedir. Nitekim DSO
tarafindan 2019 yilinda 5. baskisi yayimlanan “Digestive System Tumours” adli kitabin
apendiks tiimorleri kisminda bu lezyonlarin, “kript lumeninin testere disi (serrated) seklinde
yapilagmas: ile karakterize mukozal epitelyal polip” olarak tanimlandig1 gériilmektedir.?? Bu
yapisal paterni ve displaziyi igermeyen polipler “hiperplastik polip” olarak adlandirilir ve bu
smiflandirmanin disinda yer alirlar. Yine DSO tarafindan tanimlanan biyolojik davramis

kodlamasina gore “serrated lezyon/polip” benign kategorisinde degerlendirilmektedir.
b) Apendiksin musinéz neoplazileri

Apendiksin misindz neoplazileri, ekstraseliler misin Greten misindz epitelyal
proliferasyon ile karakterize gercek neoplazilerdir. Bu lezyonlar diisiik dereceli apendisyal
misin6z neoplazi (low-grade appendiceal mucinous neoplasm — LAMN) ve yiksek dereceli
apendisyal musindz neoplazi (high-grade appendiceal mucinous neoplasm — HAMN) olarak

ikiye ayrilmaktadir.
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LAMN, bol miktarda musin Ureten displastik epitel ile karakterize gergek bir neoplazi
olarak tanimlanmaktadir. Bu lezyonlar genellikle infiltratif bir epitelyal invazyon gostermezler
ve muskularis propria ile sinirlidir. Ancak her ne kadar iyi huylu goériinseler de bu lezyonlar
apendiks duvarinin riiptiiriine neden olabilmekte ve psodomiksoma peritonei (PMP) ad1 verilen
klinik tablonun gelisimine neden olabilmektedir. Ayrica biyolojik davranis siniflamasina gore

LAMN biyolojik davranisi bilinmeyen veya belirsiz (borderline) kategorisinde yer almaktadir.

HAMN, LAMN’den sadece epitelyal displazinin derecesine bakilarak ayirt
edilmektedir. Bu lezyonlar her ne kadar LAMN ile benzer sekilde infiltatif invazyon gostermese
de zararsiz degildirler. Ancak asikar bir malignitenin agresif 6zelliklerini gostermezler. Yine
de LAMN’den daha agresif bir gidisata sahip oldugu diisiiniilmektedir. DSO’niin biyolojik

davranig siniflamasinda da HAMN in situ karsinom kategorisinde yer almaktadir.
c) Apendiksin misindz adenokarsinomu

Apendiksin musindz adenokarsinomu, invazyon ile karakterize malign glanduler
neoplastik lezyondur. Nitekim DSO’niin biyolojik davrams smiflamasinda miisindz
adenokarsinom malign kategorisinde siniflandirilmaktadir. Bu lezyonlar ayrica diferansiasyon

derecesine gore Ug farkli sekilde gradelendirilir:

1. lyi diferansiasyon gosterenler
2. Orta derecede diferansiasyon gosterenler

3. Koti diferansiasyon gosterenler

Bu lezyonlar arasinda degerlendirilen “tash yiiziik hiicreli tip” adenokarsinomlarin
klasik olarak kotii diferansiasyon gosterdigi, oldukga oldiiriicii oldugu ve kotii prognozla iliskili
oldugu bilinmektedir. Iyi diferansiye miisindz adenokarsinomlarin daha ¢ok PMP klinigi ile
peritoneal yayilim 6zelligi gosterirdigi, digerlerinin ise uzak organ metastazlari ile ortaya ¢iktigi

soylenmektedir.?®
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3) Psddomiksoma peritonei (PMP)

Apendikste gorulen misindz lezyonlar perfore olabilmekte ve peritoneal bosluga
yayllim gosterebilmektedir. PMP terimi, siklikla apendiksin miisindz lezyonlarinin riiptiire
olmasina bagh diffiiz peritoneal miisin ile karakterize klinik bir sendroma aittir. Apendikse ait
musinoz bir lezyon biyudikge limenin tikanmasina neden olur. Tikanikliga ragmen mukus
uretimi ve mukusun limende birikimi devam ettiginden nihayi olarak apendiks riiptiire olur.
Bunun sonucunda miisin iireten hiicreler peritoneal bosluga yayilim gosterir. Bu hiicreler
peritoneal yizeyde biylimeye devam ederler ve masin tretimini sirdirdrler. Masin tGretiminin
peritoneal boslukta birikmesi ile karinda siskinlik ve gerginlik olusur. Bu klinik tablo ayrica
overlerde goriilen misindz lezyonlarinin riiptiiriine bagli olarak da gorulebilmektedir. Bu klinik
durum histolojik bir tanimlama olarak degerlendirilmemektedir ve evreleme amaciyla
kullanilmamaktadir.?® Ancak genellikle habis bir durum olarak goriilmektedir. Bu klinik
durumun prognozu misinin hucresellik derecesine gore degismektedir. LAMN veya mukoselin
riptird ve peritoneal yayilimi ile iligskili durumlar disemine peritoneal adenomiisinozis
(DPAM) terimi ile isimlendirilir. Bu terim, ¢ok kiicuk sitolojik atipi veya mitotik aktiviteye
sahip cok az miktarda musinoz epitel iceren bol miktarda ekstraseliiler peritoneal misin varlig

olarak tariflenir.
b. Miusindz olmayan lezyonlar
1) Apendiksin non-musindz adenokarsinomu

Apendiksin non-miisindz adenokarsinomlari, miisin6z tip adenokarsinomlara gore daha
az siklikta gorilmektedir. Aym miisindz adenokarsinomlar gibi DSO’niin biyolojik davranis
kodlamasinda bu lezyonlar malign kategorisinde siniflandirilmaktadir. Bu timorler intestinal
veya kolonik tip olarak da bilinir. Kolonik adenokarsinomlar ile hemen hemen ayni fenotipe
sahiptirler, ancak kolonik adenokarsinomlarda goriilen nodal yayilimin aksine genellikle
intraperitoneal yayilim gosterirler. Intestinal tip adenokarsinomlarin diger bir tipik 6zelligi de

mukosel formasyonu olmaksizin fokal kitle ile kendini gostermeleridir.
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2) Apendiksin goblet hiicreli adenokarsinomu (GCA)

Apendiksin goblet hicreli adenokarsinomu, histolojik olarak hem adenokarsinomlarin
hem de ndroendokrin tumorlerin (NET) 6zelliklerini gostermektedir. Bu lezyonlar yilda
ortalama yiiz binde 0,01-0,05 oraninda olduk¢a nadir gériilmektedir.2” Hem néroendokrin hem
de glandiiler diferansiasyon gosterdigi i¢in siniflandirilmasi olduk¢a zor olmaktadir. Bu nedenle
bu lezyonlar onceleri “goblet hicreli karsinoid” veya ‘“adenokarsinoid” olarak
adlandirilirmaktaydi. GCA’lar NET’lerden farkli olarak daha agresiv seyir gostermektedir.
Ayrica bu tiimoérlerin prognozunun NET’e gore daha kotl, adenokarsinoma gore daha iyi
oldugu sdylenmektedir.?! DSO’niin biyolojik davranis kodlamasima gére bu timdérler de malign

grupta yer alir.
3) Apendiksin néroendokrin neoplazmlari

Noroendokrin neoplazmlar, epitelyal neoplazmlarin baskin néroendokrin farklilasmasi
olarak tanimlanmaktadir. Viicudun ¢ogu yerinde goriilebildikleri gibi gastrointestinal sistemde
apendikste de bu timdrler gorulebilmektedir. Goriilme sikligi 1000 apendektomide 3-9
arasindadir.?® Eskiden NET lerin apendikte %50 nin iizerinde goriildiigii sdylenirdi.? Ancak bu
dagilim yillar igerisinde degisiklik gostermistir. Son zamanlarda bu oranin yapilan ¢aligmalarda
%11 oldugu gosterilmistir.?! Bu timoérler ¢ogunlukla submukozal alanda ve apendiksin distal

1/31iik kisminda yerlesim gosterirler. Ayrica obstriiksiyona neden olmadiklari soylenmektedir.

Son yirmi yilda sindirim sisteminde goriilen néroendokrin neoplaziler {i¢ ana kategoriye

ayrilmistir. Bunlar;

1. lyi diferansiye NET ler
2. Kotu diferansiye néroendokrin karsinomlar (NEC)

3. Mikst noroendokrin — non-néroendokrin neoplazmlar (MiINEN)

olarak isimlendirilmektedir.
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Apendiksteki NET’ler DSO’niin biyolojik davranms kodlamasinda malign grupta yer
alir. NET’lerin %70-75’1 iyi diferansiye grupta bulunmaktadir. Geri kalan yalasik 1/4’1iik kisim
kotii diferansiye karsinomlardir.?® Ancak iyi diferansiye NET lere bakildiginda bu tiimérlerin
homojen bir grup olarak degerlendirilmedigi goriilmektedir. Kendi iclerinde tumorun agresiflik
spektrumuna gore ayrim vardir. Biyolojik davranislari sadece morfolojik goriinime gore
degerlendirilmemektedir. Bu degerlendirmede mitoz sayis1 ve Ki-67 oranina gore belirlenen
proliferasyon indeksi de dnemlidir. Buna gore iyi diferansiye NET ler ii¢ alt tipe ayrilmaktadir.

Bunlar;

1) Grade 1 (Low grade)
2) Grade 2 (Intermediate grade)
3) Grade 3 (High grade)

olarak bilinmektedir.

NEC’ler siklikla apendiksin diger karsinomlar1 gibi ileri evre hastalikla ortaya
ctkmaktadir. MINEN ise noroendokrin karsinom ve adenokarsinomun kombine haline

benzemektedir.
a) Karsinoid sendrom

Karsinoid sendrom, noroendokrin timorler tarafindan sentezlenen maddelerin
(serotonin, dopamin, histamin, glukagon vb.) viicuda salgilandiklarinda olusturdugu degisik
Klinik bulgular ile karakterize bir terim olarak bilinmektedir. Sindirim sisteminin diger
bolgelerinde oldugu gibi apendiksteki néroendokrin tiimdrler de serotonin ve diger vazoaktif
maddeleri salgilayabilir. Bu maddelerin sebep oldugu karsinoid sendromun klinik bulgulari
arasinda; ylzde araliklarla goriilen kizariklik (flushing) , hiriltili solunum, ishal, sag tarafli kalp
kapak hastaligr goriilmektedir. Karsinoid sendrom bulgular1 olan hastalarin yaklasik %90
kadarinin metastatik hastaliga sahip oldugu bilinmektedir. Bu hastalarda metastazlar 6zellikle
karacigerde saptanmaktadir. Apendiksin NET’lerinin karsinoid sendrom gdstermesi ince
bagirsaktaki NET’lere gore oldukga nadirdir ve bu durum genellikle metastatik hastaliga isaret

etmektedir.3°
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3. Klinik bulgular ve Tam

Apendiksin timoral lezyonlarinda genellikle klinik olarak 6zellikli bir semptom
gorilmemektedir. Non spesifik semptomlar arasinda en sik goriileni akut veya kronik karin
agrisidir. Genelde agri sag alt kadranda sinirlanmistir. Hastalarin gogu akut apandisit klinigi ile
kendisini gosterir. Nadiren karin i¢i asit veya ele gelen kitle ile de bagvuru olabilir. PMP’de ise

en sik goriilen semptom miisindz igerige bagh karinda siskinliktir.

Apendikse ait lezyonlarin 6zellikli bir labaratuvar bulgusu bulunmamaktadir. Diger
gastrointestinal sistem tiimdrlerinde sik kullanilan belirteglerden karsinoembriyojenik antijen
(CEA), karbonhidrat antijen 19-9 (CA 19-9), kanser antijen 125 (CA-125)‘ten apendiks
timorlerinde de yararlanilmaktadir. Ayrica serum bazal Kromogranin A (CgA) seviyesi ve 24
saatlik idrarda 5 Hidroksi-indolasetikasit (5-HIAA) 6lgimunin NET’lerde 6nemli oldugu
savunulmaktadir.®® Ancak serum tiimér belirteclerinin faydas: hakkindaki bilgiler oldukca
yetersizdir. Ciinkii apendiks tiimorlerinde diger gastrointestinal sistem tiimorlerinde oldugu gibi
yiksek degerler pek goriilmemektedir. Yine de bu belirtegler tanisal amagtan ¢ok, kiiratif
rezeksiyon sonrasi hastaligin rekiirrensinin saptanmasinda veya yapilan ardisik 6l¢timler ile
tedaviye yanitin degerlendirilmesinde kullanilabilmektedir. Bazi ileri evre tiimorlerde de bu
belirteclerin tedavi ile korele oldugu gosterilmistir.>? Yine de tiimor belirteclerinin kullanimi

ile alakal1 kesin bir veri hala mevcut degildir.

Apendiksin lezyonlarini saptamada goriinttileme yontemlerinden de yararlanilmaktadir.
USG ile apendiksin misindz tlmorleri mukus dolu yuvarlak kistik lezyon seklinde
gorulebilmektedir. BT de apendiks tumérlerini saptamakta ¢ok degerli bir yontemdir ve
oldukga sik kullanilmaktadir. Misindz lezyonlarda tipik BT bulgusu sag alt kadranda ¢ekuma
bitigik uzun ve genis kistik bir kitle gérinimudir. Ayrica BT’de PMP’nin de ¢ok karakteristik
bir gorinimd mevcuttur. Masindz mayii su ile ayn1 dansitede ve heterojen olarak
gorulmektedir. Ayrica karaciger ve dalak yiizeyinde ‘deniz kabugu’ seklinde goriintim vermesi
oldukea tipiktir. (Sekil 8)
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Sekil 8: BT’de PMP nin gériiniimii (Istanbul T1p Fakiiltesi Radyoloji Anabilim Dal1 arsivi)

MRG’nin ekstraliminal misini saptamakta oldukg¢a faydali oldugu soylenmektedir.
Peritoneal hastaligi ortaya ¢ikarmada MRG’nin BT den {istlin oldugunu sdyleyen ¢aligsmalar da

mevcuttur.

Somatostatin reseptoriine sahip NET ler gibi lezyonlar, radyoaktif isaretli somatostatin
analoglari ile gortntiilenebilmektedir. Bu tip yontemler tiim vicudu taramaya olanak saglar.
Bunlar arasinda tek foton emisyon bilgisayarli tomografi(Single Photon Emission Computed
Tomography-SPECT) ve pozitron emisyon tomografisi(Positron emission tomography-PET)

gunimuzde sik kullanilan tekniklerdendir.
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SPECT ve PET, karaciger disindaki metastatik lezyonlarin tanisi ve hastaligin
evrelendirilmesi icin daha hassas bir gériintileme yéntemi olarak bilinir. Ancak ¢ogu hasta igin
kullanimmin gerekli olmadig1 séylenmektedir.®? Karsinoid sendrom siipheli bulgular: olan,
metastatik hastaliktan siiphelenilen ve komplet rezeksiyondan emin olunamayan durumlarda bu
gorinttleme yontemleri kullanilabilmektedir. Ayrica somatostatin reseptdr bazli incelemelerin
noroendokrin diferansiasyonu az olan GCA gibi vakalardaki rol, sensitivitesi ¢ok diisiik

oldugundan heniiz kanitlanmamustir.

Apendiksin miisindz lezyonlarinda ince igne aspirasyon biyopsisi ile sitolojik
incelemenin de mimkin oldugu diistintilmektedir. Ancak bu lezyonlara sitolojik olarak tani
koymak oldukga zor oldugundan ve lezyonlarin intraperitoneal yayilim gosterme riski

bulundugundan biyopsiden kaginmak gerektigi sdylenmektedir.

Apendikse ait lezyonlar, herhangi bir sebeple yapilan endoskopik incelemelerde de
insidental olarak saptanabilmektedir. Kolonoskopik incelemelerde, bu lezyonlar ¢ekum
liimenine dogru apendiks girisinin oldugu yerden yuvarlak bir kitle seklinde ¢ikinti olarak
gorulebilmektedir. Ancak endoskopik biyopsi ile bu lezyonlarin tanisinin konulmasi oldukga
zor olmaktadir. Endoskopik ultrasonografi (EUS), lipom gibi diger submukozal lezyonlari
dislamakta yardimci olabilmektedir. EUS’ta ayrica miisindz lezyonlara ait kistik yap1
gorilebilmektedir. EUS’un bir diger faydasi da adenokarsinomun invazyon derecesinin

saptanabilmesidir.®*

4. Evreleme

Apendikse ait tiimoral lezyonlar ¢ogunlukla ameliyat sonrast yapilan inceleme sonucu
tan1 aldiklar i¢in evreleme de genellikle post-operatif donemde olmaktadir. Bu sekilde yapilan
evreleme, ‘patolojik evreleme’ olarak isimlendirilmektedir. Ancak basvuru sirasinda biyopsi ile
kanitlanmis veya siipheli bir uzak organ metastazi varsa ameliyat Oncesi evreleme de
yapilabilmektedir. Bu sekilde ameliyat oncesi yapilan evreleme de ‘klinik evreleme’ olarak

bilinmektedir.
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Apendiks tiimorlerinde kullanilan patolojik evreleme sistemi, genellikle sindirim
sistemi kanalinin diger boliimlerindekine benzer sekildedir. Bu evreleme yontemi, timaorin
invazyon derinligi, lenf nodu veya uzak organ metastazi olup olmamasina dayanmaktadir.
Gunumuzde Union for International Cancer Control (UICC) tarafindan gelistirilen timor (T),
nod (N) ve metastaz (M) (TNM) evreleme sistemi yaygin olarak kullanilmaktadir. American
Joint Committee On Cancer (AJCC) tarafindan yayimlanan kanser evreleme klavuzunun son
baskist (AJCC Cancer Staging Manual - 8" Edition) giincel evreleme yontemi olarak diinya

capinda kullanilmaktadir.?®

Benign bir lezyon olan serrated lezyonlar/polipler igin herhangi bir evreleme sistemi
bulunmamaktadir. Miisin6z lezyonlardan olan LAMN, HAMN ve misindz adenokarsinomlar

icin ortak kullanilan TNM evreleme sistemi mevcuttur.

Bu sistemde; T kategorisi tiimoriin apendiks duvarinda yapmis oldugu invazyon
derecesine gore degerlendirilmektedir. Bu kategoriler; Tx, TO, Tis, T1, T2, T3 ve T4 olarak
ayrilmaktadir. Kategorilerin degerlendirilmesinde kullanilan kriterler Tablo 2’de detayli olarak

gosterilmistir.
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T kategorisi by
- Primer tiim6r degerlendirilemiyor
X
Primer timar yok
TO
Karsinoma in situ (intramukozal karsinom; lamina propria invazyonu veya muskularis
Tis mukozada boylu boyunca olmayan uzanim)
Low grade apendisyal muisindz neoplazi muskularis propria ile smirlandiriimgtir. Aseliiler
miisin veya miisindz epitel muskularis propriay1 invaze edebilir. T1 ve T2 LAMN’ye uygun
Tis (LAMN) degildir. Aseliiler miisin veya miisindz epitel subserozaya ulastyorsa T3, serozaya ulastyorsa

T4a olarak simiflandirilmali.

Submukozay1 invaze eden timor (muskularis mukoza boyunca, ancak muskularis propriaya
T1 dogru degil)

Muskularis propriay1 invaze eden timor

T2
T3 Muskularis propria boyunca subseroza veya mezoapendiks invazyonu gosteren timor
Apendiksin veya mezoapendiksin serozasini igeren viseral periton boyunca invazyon gosteren
T4a timor
T4

Tab Komsu organ veya yapilara bitisme gosteren veya bu yapilar direk invaze eden timér

Tablo 2: Apendiks karsinomlarinda T evrelemesi
N kategorisi, bolgesel lenf nodu metastazinin varlig1 ve eger mevcut ise metastatik lenf

nodu sayisina gore degerlendirilmektedir. Bu kategoriler ise; Nx, NO, N1 ve N2 olarak

ayrilmaktadir. N kategorisine ait kriterler Tablo 3’de detaylandirilmistir.

N kategorisi N kriteri
N Bolgesel lenf nodlart degerlendirilemiyor
X
N Bolgesel lenf nodu metastaz yok
Nia 1 adet bélgesel lenf nodu pozitif
NL N1b 2 veya 3 adet bolgesel lenf nodu pozitif
Nic Bolgesel lenf nodu metastazi yok, ancak subseroza veya mezenterde tiimér depozitleri meveut
- 4 veya daha fazla bolgesel lenf nodu pozitif

Tablo 3: Apendiks karsinomlarinda N evrelemesi
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M kategorisi ise uzak organ metastazt varligma goére MO ve MI1 olarak

degerlendirilmektedir. Bu kategorinin detayl kriterleri de Tablo 4°te yer almaktadir.

M Kategorisi

MO

M1

Mila

M1b

Mic

M Kriteri
Uzak metastaz yok

Yaygn peritoneal miisin depozitinde tammli tiimdr hiicresi olmaksizin intraperitoneal aselliler
miisin

TUmOr hiicresi igeren peritoneal miisin depoziti dahil sadece intraperitoneal metastaz

Periton disindaki bolgelerin metastazi

Tablo 4: Apendiks karsinomlarinda M evrelemesi

Evrelemede ek olarak timorun histolojik diferansiasyon derecesine gore degerlendirilen

gradeleme sistemi de yer almaktadir. Bu dereceler; 1yi, orta ve kotii diferansiasyon olarak

tanimlanmaktadir. (Tablo 5)

G

Gx
Gl
G2

G3

G tanimi

Grade degerlendirilemiyor
Iyi diferansiye
Orta derecede diferansiye

Kot diferansiye

Tablo 5: Apendiks karsinomlarinda histolojik grade

Tiim bu kategoriler bir arada degerlendirildiginde hastaligin prognostik evresi 0, 1, 2, 3

ve 4 olarak 5 ana evrede degerlendirilebilmektedir. Bu evreleme sisteminin detaylar1 Tablo 6’da

yer almaktadir.
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T kategorisi M kategorisi M kategorisi Grade Evre
Tis—Tis(LAMN) O Mo - 0
T1-T2 NO Mo - 1
T3-T4 NO MO - 2
Herhangi bir T Herhangi bir N MO - 3
Herhangi bir T RemenaibieN Herhangi bir M Herhangi bir G 4

Tablo 6: Apendiks karsinomlarinda hastaligin prognostik evresi

Tablolara bakildiginda borderline olarak degerlendirilen LAMN i¢in T kategorisinde
ayr1 bir Tis kategorisinin (LAMN Tis) yer aldig1 goriilmektedir. Ote yandan LAMN igin T1 ve
T2 kategorilerinin kullanilmadigi da anlagilmaktadir. HAMN ise yuksek rekirrens riski
bulundugundan, LAMN’ye kiyasla in situ timoérden ¢ok invaziv bir tumor gibi

siniflandirilmaktadir.

Apendiksin musindz adenokarsinomlarinda, non-miisindéz adenokarsinomlarinda ve

Goblet hiicreli adenokarsinomlarinda ayn1 TNM evreleme sistemi kullanilmaktadir.

Ancak iyi diferansiye NET’lerin evreleme sistemi, apendiksin diger tlimorlerine gore
farkliliklar icermektedir. Iyi diferansiye NET lere ait ayr1 bir TNM evreleme sistemi ilk olarak
2010 yilinda AJCC tarafindan yayimlanan kilavuzun 7. baskisinda yer almistir. 2017 yilinda
yayimlanmig olan 8. baskida da apendikse ait NET’ler ayri bir baslik altinda
degerlendirilmistir.*® Bu sistemde apendiksin adenokarsinomlarina kiyasla NET lerdeki esas
farkliligin T kategorisinde oldugu goriilmektedir. Adenokarsinomlarda kullanilan T kategorisi
timoriin apendiks duvarina yapmis oldugu invazyon derecesine gore degisirken, NET lerde
tumorun en biiylik capina gore degismektedir. Bu bilgiler 1s18inda NET lerde kullanilan

evreleme sistemine ait bilgilere Tablo 7°da detayli bigimde yer verilmistir.
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T kategorisi by
- Primer tiimér degerlendirilemiyor
X
Primer timar yok
TO
- Tiimoriin en bitytik cap1 2 cm veya daha kiigiik
- Tiim6r ¢ap1 2 cm’den bityiik ancak 4 cm’ye esit veya daha Kiiglik
T3 Tiimo6r ¢ap1 4 cm’den biiyiik veya subseroza invazyonu ya da mezoapendiks ile iligkili
Tiimor peritona perfore olmus veya komsu organ ya da yapilara direk invazyon gostermekte (komsu
T4 bagirsagin subserozasinda direkt uzanim harig) (6rnegin, batin duvari ve iskelet kast)

N kategorisi N kriteri

N Bolgesel lenf nodlar degerlendirilemiyor
X

- Bolgesel lenf nodu metastazi yok

NL Bolgesel lenf nodu metastazi mevcut

M kategorisi M kriteri
Uzak metastaz yok
MO
Mia Karacigere smirli metastaz

En az bir ekstrahepatik bolge metastazi (6rnegin, akciger, over, bolgesel olmayan lenf nodlari, periton,
M1  Mib  kemik)

Hem karaciger hem ekstrahepatik bolge metastaz

Tablo 7: lyi diferansiye NET’lerde TNM evrelemesi

NET’lerde bir diger fark hastalifin evresini belirlemektedir. TNM disinda tiimoriin
diferansiasyon derecesini yansitan histolojik degerlendirme NET’lerde kullanilmamaktadir.
Bunun disinda Evre 0 diye bir hastalik evresi de NET lerde yer almamaktadir. Hastaligin evresi
1 ile 4 arasinda degerlendirilmektedir ve bu evreleme sisteminin detayr Tablo 8’de yer

almaktadir.
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T Kategorisi N kategorisi M kategorisi Evre
T1 NO MO 1
T2-T3 NO MO 2
T1-T2-T3 A Mo 3
T4 NO—N1 MO 3
Herhangi bir T Herhangi bir N M1 4

Tablo 8: lyi diferansiye NET lerde hastaligin prognostik evresi

Bu sekilde yapilan evreleme sistemi, tan1 konuldugunda hastaligin gidisatini tahmin

etmekte ve tedavinin planlanmasina yardimei olmakta son derece 6nemli bir yer tutmaktadir.

5. Tedavi

a. Cerrahi tedavi

Apendiksin tim lezyonlarinda cerrahi eksizyon Onerilmektedir. Ancak bu sekilde
lezyonlarin gergek patolojik tanisi konulabilmektedir. CUnkil giiniimiizde sahip oldugumuz
bilgilerle apendikse ait malign lezyonlar1 dislamak igin glvenli bir kriter mevcut degildir.
Ornegin gortntiileme ile her ne kadar misindz lezyon oldugu neredeyse kesin olarak diisiiniilse
de tan1 i¢in cerrahi eksizyon mutlaka yapilmalidir. Ayrica cerrahi eksizyonun bir diger faydasi
da; sayet neoplastik bir lezyon ile ugrasiliyorsa, ileride potansiyel agidan riiptiire olmasinin ve

bunun sonucunda olusabilecek PMP’nin 6nlenmesidir.

Apendiksin tiimoral lezyonlarinda ¢ogu zaman standart apendektomi yapilmaktadir.
Cerrahin tecriibesine gore apendektomi laparoskopik veya agik uygulanabilir. Daha genis
rezeksiyon yapma kararinin genellikle ameliyat sirasinda verilmesi gerekmektedir. Apendiksin
tamamen ¢ikarildigindan emin olmak i¢in ¢ekumun bir kismi ileogekal valvi korumak sartiyla
apendiks piyesine dahil edilebilir. Eger lezyonun apendiksin tabani ile iligkisi varsa, saglam
cerrahi sinir elde edebilmek igin cerrahin tercihine gore parsiyel cekum rezeksiyonu, ileogekal

rezeksiyon veya sag hemikolektomi de uygulanabilmektedir.

Baz1 yazarlar lenf nodlarinin incelenebilmesi icin mezoapendiksin de eksizyonunu
onermektedir.®® Ancak dondurulmus kesit (frozen section) inceleme yapilmasi genellikle

onerilmemektedir. Cunku bu sekilde patolojik tant konulmasinin oldukga zor oldugu sdylenir.



28

b. Sistemik tedavi

Benign ve borderline timorler icin adjuvan sistemik tedavi gerekmemektedir. Malign
tiimorlerde sistemik metastaz oranlar1 yliksek oldugundan adjuvan tedavi yontemleri cerrahi

sonrasi tamamlayici nitelikte olabilmektedir.

Adenokarsinomlarda (musindz, non-musindz ve Goblet hiicreli) adjuvan sistemik tedavi
olarak lenf nodu pozitif hastalarda kolon kanserindeki gibi 6 ay oksaliplatin iceren kemoterapi

(KT) rejimleri 6nerilmektedir.

Metastatik hastalikta sistemik KT olarak ileri evre kolorektal kanserlerdeki gibi
FOLFOX (oksaliplatin + l6koverin + flourourasil) +/- bevasizumab, CAPOX (kapesitabin +
oksaliplatin), FOLFIRI (irinotekan + lokoverin + flourourasil) gibi farkli ajanlar ve farkli tedavi

rejimleri uygulanmaktadir.

NET’lerde sistemik tedavi olarak somatostatin analoglari kullanilabilmektedir.
Somatostatin bazli goriintiilemede pozitif hastalik saptananlarda, karsinoid sendrom bulgular
uzun etkili somatostatin analoglari ile kontrol altina alinabilir. Ancak bu tedaviden ¢ok az hasta
fayda goriir. Karaciger metastazi olan hastalarda cerrahi rezeksiyon miimkiin degilse hepatik

arteryal embolizasyon diisiiniilebilir.
c. Sitorediiktif cerrahi (SRC) ve hipertermik intraperitoneal kemoterapi (HIPEK)

Sitoredtktif cerrahi (SRC) ve hipertermik intraperitoneal kemoterapi (HIPEK),
peritoneal yuzeylere ait timorlerde uygulanan agresif bir tedavi yaklasimidir. SRC’de amag
karin igerisindeki tiim hastalikli dokularin radikal cerrahi rezeksiyonudur. HIPEK ise SRC
sonrasi, belirli derecede sicakliga kadar (42°C) 1sitilmis kemoterdpatik ajan igeren soliisyonun
belirli bir sture ile (30 — 120 dakika) direk olarak karimn igerisine uygulanmasidir. Bu tedavi ile
peritoneal yiizeylere ait hastaliklarda kir elde etmek hedeflenir. Bu uygulama son yillarda
peritoneal ylizey malignitelerinde uzmanlagsmis merkezlerde olduk¢a iyi benimsenmis bir

tedavi yontemidir. Se¢ilmis vakalarda tedavi sonuglar yiiz giildiiriicii olabilmektedir.

SRC ve HIPEK, apendiks timérlerinde de tercih edilebilen bir tedavi yontemidir. Genel
olarak apendiksin malign timorlerinde peritoneal yayilim saptandiginda uygulanmaktadir.
Burada da ama¢ 2,5 mm altinda peritoneal deposit kalacak sekilde cerrahi debulking yapmak
ve basarili sitorediiksiyon uygulayabilmektir. Genellikle asemptomatik ve bu agresif cerrahiyi

kaldirabilecek hastalar uygun olarak degerlendirilir.
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Evre 4 metastatik adenokarsinomlarda sistemik kemoterapiye ek olarak SRC ve HIPEK
uygulanabilmektedir. Ancak her ne kadar adenokarsinomlarda tasl yiiziik hiicreli histoloji
digerlerine kiyasla kotil prognoza sahip olsa da SRC ve HIPEK icin kesin kontrendikasyon
olarak goriilmemelidir. Segilmis hastalar bu yaklasimdan fayda gérebilmektedir.3” Neoadjuvan
KT’nin SRC ve HIPEK &ncesi rezektabiliteyi artirdigi ve sagkalima yarar sagladig
diisiiniilmektedir. Ancak yapilan bir ¢alismada fark olmadig goriilmiistiir.3® Ancak bu veriler

oldukca siirlidir.

PMP’de de giderek agresiv yaklasim olan SRC ve HIPEK uygulanmas1 savunulmaya
baslanmistir. Ciinkii bazi hastalarda bu yontemlerle uzun siireli niikssiiz sagkalim hatta kir bile

saglanabilecegi diisiiniilmektedir. Yine de bu konu hakkinda tartismalar siirmektedir.

Apendiks tiimérlerinde SRC ve HIPEK e uygunluk agisindan optimal bir hasta segim
faktorii belirlenmemistir. Bu konu hakkinda da bir fikir birligi yoktur. SRC ve HIPEK
tedavisinden fayda gorecek hastalar genelde kombine yontemle birden cok faktdre gore
degerlendirilerek secilmektedir. Bunlar arasinda histopatolojik inceleme, genel hastalik yiiki,

preoperatif radyolojik degerlendirme ve intraoperatif bulgular yer alir.

Non invaziv malignitelerde invaziv adenokarsinomlara gore hastaliksiz kalabilme
olasilig1 gozle goriiliir sekilde daha fazladir. Her ne kadar hastalik yiikii fazla olsa da bu yontem

low grade timorlerde de uygulanabilir.

Pre-op BT gorlntuleme ile karacigerde ve diger sistemik organlarda metastazlar
diglanir. Ayrica BT bulgulari ile kotii sonuglari 6ngdrmeye yardimer Kriterler saptanabilir. Bu
kriterler; ince bagirsakta segmental tikaniklik, ince bagirsak yilizeyinde 5 cm ¢apindan biiyiik
timor nodiilii varligi, jejunum veya proksimal ileum mezenterine direk bitisik timor olmasi

say1labilir.

Peritoneal kanser indeksi (PKI) (Peritoneal cancer index — PCI), peritoneal yiizeydeki
timor nodiillerinin yayilimi ve boyutuna gore olusturulan bir skorlama yontemidir. (Sekil 7)
Sitoreduiksiyon butlnlik skoru da maksimal sitorediiksiyon sonrasi kalan timaor nodullerinin
boyutu ile ifade edilir. Bu iki skorlama sistemi de genellikle intraoperatif olarak kullanilir. PK1i
skoru komplet sitorediiksiyon oranini tahmin etmeye yardimcidir ve sagkalim oranlar ile

korelasyon gosterir.
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Pre-op gériintiileme ile de PKi skoru hesaplanabilir. Sadece BT ile hesaplanan PKI
skorunun intraoperatif hesaplanana goére dogruluk oraninin %44 oldugu sdylenirken, BT ve
MRG ile hesaplanan skorun dogruluk oranmin %81 oldugu soylenir.®® Bu nedenle radyolojik
goruntilleme yontemleri ile hesaplanan PK1i skorlarinin gercek oranlari tahmini hala smirlidir.
Bu nedenle bazilari radyolojik goriintiilemeye kiyasla laparoskopiden daha ¢ok yararlanir. Bazi
calismalarda laparoskopinin daha giivenilir oldugu ve komplet sidorediksiyon icin pozitif

prediktif degerinin %82.8 oldugu gosterilmisir.*

Bolgeler Lezyon Boyutu Lezyon Boyutu Skoru
0 Santral LB 0: Tiimor goriilmedi

LB 1: 0,5 cm'e kadar olan tiimor
LB 2: 5,0 cm'e kadar olan tiimor
LB 3: Tiimér > 5,0 cm veya
birlesme egiliminde

1 Sag Ust
)\’ ' 2 Epigastrium
} 3 Sol Ust
4 Sol Yan
5 Sol Alt

/\L”' B 6 Pelvis

'\1 AN 7 Sag Alt
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3 8 Sag Yan
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9 Ust Jejunum
10Alt Jejunum
11 Ust ileum
12 Alt ileum
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Sekil 9: Peritoneal kanser indeksi (PKI) skorlamasi*

6. Takip

Apendiks tiimorleri ig¢in 6zel bir takip kilavuzu mevcut degildir. Genellikle kolon
kanseri igin Onerilen klavuzlar kullanilmaktadir. Takip i¢in tumor belirtecleri ve kesitsel
incelemeler (BT veya MRG) kullanilir.

Benign timor olan serrated lezyon/polip igin rekiirrens riski olmadigindan apendektomi

yapildiktan sonra takip gerektiren bir durum yoktur.
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Tamamen rezeke edilmis LAMN i¢in de rekiirrens riski olmadigindan takibe gerek
duyulmamaktadir. Ancak T4a veya riiptire LAMN’de PMP gelisme riskinden dolay1 takip
onerilir. Takip i¢in ortak bir kilavuz yoktur. Genellikle takip siklig1 6 ay ile 2 yil arasinda
degismektedir. Tedavi sonrasi ilk 4 yil igin yilda 1 defa BT ile goriintiileme, sonrasinda da 2
yilda bir goriintiileme onerilir. Kiimiilatif radyasyon riski nedeniyle BT yerine geng hastalarda
MRG de kullanilabilmektedir. Baz1 yazarlar ilk 1 yil igerisinde goriintiileme ile herhangi bir
niiks saptanmamis olsa dahi tanisal laparoskopi yapmay1 onermektedir. Laparoskopik inceleme
daha hassas bir yontem olmasina karsin invaziv bir uygulamadir, ancak peritoneal yayilimi

erken saptama potansiyeline sahiptir.*?

Metastatik LAMN veya HAMN’de SRC uygulanan hastalarda cerrahi sonras1 2. ayda
goriintiileme yapilmasi onerilir. Sonrasinda LAMN’de yilda bir, HAMN’de de 6 ayda bir takip

gerekir.

Apendiks tumorlerinde prognoz histopatolojik alt tip, peritonel hastalik varligi ve
hastaligin yayginligina bagh olarak degisir. Serrated lezyon/polip gibi timorlerde %91-100
arasinda olaganiistii sagkalim oranlari mevcuttur. LAMN’de apendikse simirli olanlarda
sagkalim daha iyi olmaktadir. Adenokarsinomda ise ortalama sagkalim %53,6 civarindadir. Bu
oran hastaligin evresine ve tiimdriin diferansiasyon derecesine gore degiskenlik gostermektedir.
Musindz adenokarsinomlarda prognoz daha kotudir. Ayrica adenokarsinomlarda cogu
retrospektif ¢aligma apendektomiye oranla hemikolektomi yapilanlarin sag kalimimin daha iyi
oldugunu gosterir.*® Genel olarak GCA’larda prognozun malign NET ten daha kotii, fakat
adenokarsinomdan iyi oldugu sdylenir.?! NET lerde prognoz timaér boyutu ile tahmin edilebilir.
<2 cm metastaz yapmaz diye kabul edilir. >2cm’in 1/3’0 daha tan1 aninda iken metastaz yapar.
Ancak metastaz ¢ogunlukla lenf noduna olmaktadir. Karaciger metastazi oldukga nadirdir.*
The National Comprehensive Cancer Network (NCCN) timor boyutuna gore takip kriteri
belirlemistir.*® 2 cm alt: timorlerde kontrole gerek yoktur. >2 cm tiimérler 3. ve 12. ayda tiimor
belirtecleri ve goruntiileme yontemleri ile takip edilir. 1 yil sonra sadece 6 veya 12 ayda bir

timor belirtecleri ile takip yeterlidir.
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Goruntuleme yontemleri ancak gerek duyulmasi halinde kullanilir, rutin gortntiileme
gerekmemektedir. <2 cm ve yuksek riskli 6zellikler (nodal metastaz, lenfovaskiler invazyon,
mezoapendiks invazyonu, intermediate veya high grade, mikst histoloji) yoksa takip gerek
gorilmemektedir. >2 cm ve sag hemikolektomi ile lenf nodu pozitif saptanan hastalarda 3. ve
12. ayda BT veya MR ile goriintileme Onerilmektedir. 1 yil sonra ise her 6-12 ayda bir
anamnez/fizik muayene ile takip, yilda 1 kez de BT inceleme yapilmasi 6nerilir. Optimal takip

stiresi mevcut degildir. NCCN 10 yillik takip siiresini yeterli olarak gorar.
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1. AMACLAR

Apendiks tiimorlerinin oldukca nadir goriildiigii bilinmektedir. Cogu hastada ameliyat
oncesi tan1 koymak miimkiin olmamaktadir. Bu nedenle hastalarin ¢ogunun diger nedenlerle
yapilan apendektomi sonrasi tan1 aldig1 goriilmektedir. Apendektomi ¢ogu zaman yeterli olsa
da bazi zamanlarda ek cerrahi girisimler gerekmektedir. Ek cerrahi girisimlerin hangi

durumlarda yapilmas1 gerektigi yillarca arastirma alani olmustur.
Bu calismada;

e Apendektomi yapilan >18 yas hastalarda apendikste timdor goriilme oraninin belirlenmesi,
e Ameliyat 6ncesinde apendiks tiimorii tanist alma oraninin saptanmast,
e Apendektomi sonrasi ikinci ameliyat olan ve olmayan hastalarin verilerini karsilastirarak

apendektominin yeterli olup olmadiginin gézden gecirilmesi amaglanmustir.
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IV. HASTALAR VE YONTEMLER

Calismaya Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu’nun 15.03.2019 tarih ve 05 sayili kararla alinan onay sonrasi baslandi. Istanbul
Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi Hastanesi’nde 2006-2019 yillar1 arasinda apendektomi
yapilan 6030 hastanin verileri retrospektif olarak incelenedi. Onsekiz yas alti 1580 hasta
caligma dis1 birakildi.

Kalan 4450 hastanin patolojik tanilar1 incelendi. Tanis1 akut apandisit veya karimn igi
organlara ait diger tiimérlerin apendikse metastazi olan toplam 4316 hasta daha ¢alisma dis1

birakildi. Primer apendikse ait lezyon olan toplam 134 hasta saptandi.

Bu 134 hasta arasinda patoloji raporunda eski tanimlamaya goére “mukosel” olarak
raporlanan 8 hastanin patoloji kesitleri tekrar incelendi. Bir hastanin tanisi yeni degerlendirme
ile “sesil serrated adenom” olarak degisirken, 5 hastanin tanis1 “LAMN?” olarak degisti. iki hasta
ise yeni patolojik degerlendirmede timoral lezyon saptanmadigindan ¢alisma dist birakildi.
Bunlarin sonucunda primer apendiks tiimorii olarak degerlendirilen 132 hasta ¢aligmaya dahil

edildi. (Sekil 10)

[ 6030 Apendektomi ]

1580 18 yas alti

| 4450hasta |

4316 apandisit/metastaz

[ 134 hasta 1

2 timor yok

‘ 132 hasta ]

Sekil 10: Hasta se¢imi
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Hastalarin demografik verileri (cinsiyet ve yas), ameliyat Ooncesi tanilari, yapilan ilk
ameliyatlari, mevcutsa ikinci ameliyatlari ve patoloji raporlar1 arsivde yer alan dosyalardan ve
hastane otomasyon sistemine kayitli verilerden retrospektif olarak incelendi. Histopatolojik
tani, T evresi, N evresi, M evresi verileri patoloji raporlarinin incelenmesi ile elde edildi.
Biyolojik davranislar ise DSO’niin kriterlerine gore “benign”, “borderline” ve “malign” olarak
ti¢ grupta degerlendirildi. Nihayi incelemeler sonrasi “hastaligin evresi”, AJCC’nin giincel
baskisina gore belirlendi. Patoloji raporlarinin incelenmesi sonucu apendikste saptanan
timoriin, karin ici diger (jinekolojik veya kolon) tiimérlerin yaninda ikinci primer olmast
durumuna gore “ana tan1” ad1 altinda bir degerlendirme daha yapildi. Hastalarin tedavi sonrasi
takipleri ve son durumlar1 poliklinik kontrollerinde degerlendirildi. Eksik veriler telefon

goriismesi yapilarak tamamlandi ve hastalarin son takip tarihi Ekim 2019 olarak alindu.

Hastalarin batun verileri Microsoft Excel® 2013 programina kaydedildi. Calismada
elde edilen bulgular IBM SPSS Statistics® 22.0 programinda istatistiksel degerlendirilmeye
alindi. Degerlendirmede tanimlayict metodlarin (ortalama, ortanca, standart sapma, frekans)
yanisira niceliksel verilerin  karsilagtirilmasinda Student t testi, niteliksel verilerin
karsilastiritlmasinda Ki kare testi kullanildi. Sag kalim analizinde Kaplan-Meier analizi ve Log

Rank test kullanildi. Anlamlilik en az p<0,05 diizeyinde degerlendirildi.
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V. BULGULAR

Ekim 2006 — Ekim 2019 tarihleri arasinda Istanbul Universitesi Istanbul T1p Fakiiltesi
Hastanesine basvuran ve apendektomi yapilan 18 yas iistii 4450 hasta saptandi. Apendiks
timori tanisi alan toplam 132 hasta ¢alismaya dahil edildi. Calismamizda apendektomi yapilan

hastalarda apendiks tiimorii goriilme oraninin % 2,9 oldugu saptandi.

Calismada yer alan hastalarin yaglar1 21 ile 87 arasinda degismekteydi. Ortanca

(medyan) yas 58, ortalama yas 55,71£16,43 yi1l olarak saptandi.
Hastalarin 45’inin (%34,1) erkek, 87 sinin (%65,9) kadin oldugu gériildii.

Biyolojik davranislarina gore olusturulan gruplandirmalara bakildiginda, “Benign”
kategorisinde toplam 27 (%20,5), “Borderline” kategorisinde toplam 61 (%46,2), “Malign”
kategorisinde toplam 44 (%33,3) hasta oldugu goriildi. (Grafik 1)

Biyolojik davranis

50.00% 46.2%
45.00%
40.00%
35.00%
30.00%
25.00%

33.3%

20.5%
20.00%

15.00%
10.00%
5.00%

0.00%
Benign Borderline Malign

Grafik 1: Biyolojik davranig gruplarina gore hastalarin dagilini

Apendiksteki tumorlerin histopatolojik tanilarina baktigimizda; 27 (%20,5) hastada
serrated lezyon/polip, 61 (%46,2) hastada LAMN, 1 (%0,7) hastada HAMN, 12 (%9,1) hastada
musindz adenokarsinom, 5 (%3,8) hastada non-musintz adenokarsinom, 2 (%1,5) hastada
GCA, 24 (%18,2) hastada NET tanis1 saptandi. (Tablo 9)
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Tammlayici Ozellikler n (%)
Cinsiyet Kadin 87 (665.9)
Erkek 45 (%634.1)
Yas (yil) Min — Mak (Medyan) 2L
Ort+Ss 55,71+1643
0
Biyolojik Davranis cenign Zz 2;2‘2122
Borderline '
Nalion 44 (%33,3)
Serrated lezyon/polip 21 (%205)
AN 61 (%46,2)
_ . HAMN 1% 0.7)
Histopatolojik Tan: Mussindz adenokarsinom i B
Non-musingz adenokarsinom 5(% 38)
GCA 2% 15)
NET 24 (%18,2)

Tablo 9: Tanimlayici 6zellikler

Ameliyat Oncesi tanilara bakildiginda; 43 (%32,6) hastanin “akut apandisit” tanisi ile,
43 (%32,6) hastanin “jinekolojik tlimor” tanisiyla, 22 (%16,6) hastanin “apendiks timori”
tanisiyla, 20 (%]15,2) hastanin “sag kolon timoérii” tanmisiyla, 4 (%3,0) hastanin ise

“ps6ddomiksoma peritonei” tanisi ile ameliyata alindig1 goriilmiistiir.

Ameliyat Oncesi Tan1 n (%)
Akut Apandisit 43 (%32,6)
Jinekolojik Ttmér 43 (%32,6)
Apendiks TUmort 22 (%16,6)
Sag Kolon Tiimorii 20 (%15,2)
4(%30)

Ps6domiksoma Peritonei

Tablo 10: Ameliyat dncesi tanilara gore hastalarin dagilimi
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Yapilan ilk ameliyatlara baktigimizda; 132 hastadan 105’ine (%79,5) ilk ameliyatta Sadece
apendektomi (basit apendektomi, kismi ¢ekum rezeksiyonu ile birlikte apendektomi veya
jinekolojik evreleme cerrahisi sirasinda uygulanan apendektomi) uygulanirken, 27 (%20,5)
hastaya genis rezeksiyon (ileogekal rezeksiyon, sag hemikolektomi veya CRS+HIPEC)

uygulanmustir.

Hastalarin ilk ameliyat sonrasi yapilan patolojik incele sonucu nihayi ana tanilarina
bakildiginda, 97 (%73,5) hastada sadece primer apendiks tiimorii, 20 (%15,1) hastada primer
jinekolojik tiimdre eslik eden, 15 (%11,4) hastada da primer kolon tiimoériine eslik eden insidental

ikincil bir apendiks tiimorii saptanmaistir.

Ana Tam n (%)

0,
Apendiks Timorii 97 (%73,5)
20 (%15,1)

Jinekolojik TUmor

0,
Kolon TUmorii 15(%11,4)

Tablo 11: Ana tanilara gore hastalarin dagilimi

Apendiks tiimorii tanisi ile ameliyata alinan 22 hasta arasinda apendektomi uygulanan
19(%86,4) kisi oldugu, bu hastalardan 3’iine (%13,6) ise genis rezeksiyon yapildigi
goriilmiistiir. Nihayi tanis1 apendiks tlimorii olan 97 hastanin 85’ine (%87,6) ilk ameliyatta

apendektomi uygulanmis iken, 12 hastaya (%12,4) genis rezeksiyon uygulanmustir.

[k ameliyatta apendektomi yapilan 105 hastadan 18’ine (%17,1) ikinci ameliyat olarak
genis rezeksiyon uygulanirken, 87 (%82,9) hasta ikinci kez ameliyat olmamistir. (Grafik)

Sonug olarak hastalarin 87’sine (%65,9) sadece apendektomi uygulanmis, 45 (%34,1)

hastaya ise genis rezeksiyon uygulanmistir.
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ikinci ameliyat olma durumu

L1ikinci ameliyat var

i ikinci ameliyat yok

Grafik 2: ikinci ameliyat olma durumu

Apendiks tlimorii tanist alan 132 hastadan histopatolojik tan1 “serrated lezyon/polip”
olan 27 hasta, evrelemeye dahil edilmemistir. Evreleme yapilan toplam 105 hasta mevcuttur.
Evreleme yapilan hastalarin T evrelerinin oranlarina bakildiginda; Tis olan 54 (%51,4), T1 olan
13(%12,4), T2 olan 1 (%1,0), T3 olan 19 (%18,1), T4 olan 18 (%17,1) hasta oldugu
gorlilmektedir. N evrelemesine baktigimizda, Nx olan 65 (%61,9) hasta, NO olan 32 (%30,5)
hasta, N1 olan 7 (%6,6) hasta, N2 olan 1 (%1,0) hasta oldugu saptanmistir. M evrelerinde; MO
olan 81 (%77,1) , M1 olan 24 (%22,9) hasta oldugu gortilmiistiir. Nihai patolojiler sonrasi
AJCC’ye gore hastaligin evresine bakildiginda; Evre 0 olan 44(%41,9) hasta, Evre 1 olan
13(%12,4) hasta, Evre 2 olan 17 (%16,2) hasta, Evre 3 olan 6 (%5,7) hasta, Evre 4 olan 25
(%23,8) hasta oldugu goriilmiistiir.



40

Evrelerin Dagihimi (n=105) n (%)
- 54 (%51,4)
_ 1 13 (%12,4)
T evresi - 1(%1,0)
T3 19 (%18,1)
T4 18 (%17,1)
N 65 (%61,9)
N evresi NO 2R
\L 7 (%6,6)
o 1(%10)
M evresi MO BLOATT)
ML 24 (%22,9)
Evre0 44 (%41,9)
Evre 1 13 (%12,4)
Hastaligin evresi A 17 (%16,2)
Evre3 6(%5.1)
Evred 25 (%23,8)

Tablo 12: Hastalarin evre dagilimlari
Cinsiyete gore yapilan degerlendirmede istatistiksel agidan anlamli farklilik
saptanmistir. (p=0,015; Ki kare testi)

Ikinci ameliyat yapilan ve yapilmayan hastalarin yas dagilimlar arasinda istatistiksel

olarak anlamli farlilik saptanmistir. (p=0,010; Student’s t testi)

Biyolojik davraniglara bakildiginda ikinci ameliyat olma durumunda anlaml farklilik

oldugu saptanmistir. (p=0,003; Ki kare testi)
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ikinci ikinci
Tamimlayic1 Ozellikler ameliyat yok ameliyat var p
(n=87) (n=18)
Cinsiyet Kadmn 64 (%688,9) 8 (%11,1) 0,015
Erkek 23 (%69,7) 10 (%630,3)
Yas (y11) Min — Mak (Medyan) 21-87(38) 2571 (435) 0,010
Ort+Ss 54,99+ 16,61 44,06 + 13,85
Biyolojik Davramis  Benign 22 (%100) 0 0,003
Borderline 41(%87.2) 6 (%128)
Malign 24 (%66,7) 12 (%333)

Tablo 13: Tanimlayici 6zelliklere gore ikinci ameliyat durumunun degerlendirilmesi

Takip siiresi 0 ile 163 ay arasinda degismektedir. Ortanca takip stiresi 69,5 ay, ortalama
takip siresi 72,6 + 46,1 ay saptandi. Takip siiresince eks olan hastalarin sayisinin 27 (%20,5)

oldugu, sag olan hastalarin sayisinin ise 105 (%79,5) oldugu goriildii.

Hastalarin genel sagkalim siiresi 131,73+5,33 aydir. En son 6liim 73. ayda goriilmiis
olup; bu aydaki kiimiilatif sagkalim orani %76,5, standart hatas1 %4,0’tiir. (Kaplan Meier

sagkalim analizi)

Survival Function

—I1Survival Function
1,0 Ll|_ ——Censored

044

Cum Survival

0249

T T T T
0 50 100 150 200

Tani sonrasi gegen siire (ay)

Grafik 3: Genel sagkalim grafigi
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Apendiks timori tanist alan tim hastalar arasinda, ilk ameliyatta apendektomi

yapilanlar ile genis rezeksiyon yapilanlar arasinda genel sag kalim agisindan anlamli bir fark

olmadig1 goriilmiistiir. (p=0.287)

Survival Functions

il ameliyat
1,09 L._| !
1 Apendektomi
By, 1Genig Rezeksiyon
l = Apendektomi-censored
; . Genig Rezeksiyon-
- censored
087 L M#—M—H—HO—HH—I—”—#H—&——I—H—F
bt ——
T 05
=
e
=]
w
£
3 04
0,24
0,0
T T T T T
1] a0 100 150 200

Tani sonrasi gegen siire (ay)

Grafik 4: ilk ameliyat durumuna gére genel sagkalim analizi grafigi

Biyolojik davranislara gore yapilan analizde malign hastalarin benign veya borderline
olan hastalara oranla sagkalimlarinin anlamli derecede diisiik oldugu saptanmistir. (p=0,021;

Log Rank test, Kaplan Meier sagkalim analizi)

Ortalama %95 Giiven Arahig:

Biyolojik .
Olu Sag sagkalim
davrams siiresi (ay) Alt Stimir  Ust Simir
Benign 27 3 24 141,96+11,51 119,389 164,537
Borderline 61 9 52 131,0245,80 119,645 142,408
Malign 44 15 29 108,60+10,35 88,300 128,906

Tablo 14: Biyolojik davranis gruplarina gore genel sagkalim analizi
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Survival Functions
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Grafik 5: Biyolojik davranig gruplarina gére genel sagkalim analizi grafigi

[k ameliyatta apendektomi yapilan 105 hasta arasinda ikinci ameliyat olan hastalar ile

olmayan hastalar arasinda genel sagkalim agisindan anlamli farklilik olmadigi saptandi.
(p=0,800)
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Grafik 6: ikinci ameliyat durumuna gére genel sagkalim analizi grafigi
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Ik ameliyatta apendektomi yapilan borderline hastalar arasinda ikinci ameliyat

yapilanlar ile yapilmayanlar arasinda genel sagkalim agisindan anlamli farklilik goriillmemistir.
(p=0,609) Log Rank

Survival Functions
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Grafik 7: Borderline grupta ikinci ameliyat durumuna gore genel sagkalim analizi grafigi
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VI. TARTISMA

Apendiks tlmorleri gastrointestinal sistem tiimorleri  arasinda oldukga nadir
goriilmektedir.*® Conner ve arkadaslar1 apendektomi yapilan hastalarda apendiks tiimorii
gorillme oraninin %0,9 oldugunu bildirmistir.? Cok nadir gériillmeleri sebebiyle bu timdérlerle
ilgili caligmalar oldukg¢a az sayida hasta lizerinde yapilmaktadir. Kanit diizeyi yiiksek kilavuzlar

bulunmadigi igin apendiks tiimorlerinin yonetimi de merkezden merkeze degisebilmektedir.

Bu ¢alismada apendektomi yapilan hastalarda apendikste tiimorii goriilme oran1 %2,9
olarak bulunmustur. Literatir ile kiyaslandiginda ise ¢alismamizdaki oranin yiiksek saptandigi
gorilmektedir.*’#® Calismamizdaki oranin bahsi gecen ¢alismalara kiyasla yiiksek ¢ikmasimnin
nedeninin, 18 yas alt1 hastalarin ¢alisma dis1 birakilmasi oldugu diisiiniilmektedir. Ayrica
calisgmamizin diger ¢aligmalara kiyasla 2-3 yil kadar daha az bir zaman araliginda yer alan
hastalarla yapildiginin bu farkliligi olusturdugu sanilmaktadir. Nitekim 2018 yilinda Tajima ve
arkadaglarinin yayimladig: ¢aligmada, apendektomi yapilan hastalarda tiimor goriilme oranin

bizim ¢alismamizdakine yakin sekilde %2,3 oldugu gosterilmistir.*°

Conner ve arkadaslarinin ¢alismasinda hastalarin “benign”, “malign” ve “karsinoid”
olarak ii¢ gruba ayrildig1 goriilmektedir. Bu caligmada, malign grupta yer alan hastalarin
oraninin %27 oldugu gériilmiistiir.? Calismamizda biyolojik davranisa gére yapilan gruplamada
ise malign kategorisinde yer alan hastalarin oraninin %33,3 oldugu saptanmistir. Ancak
apendikse diger organlardan metastaz yapmis sekonder maligniteler de bahsi gegen ¢aligmada
malign tiimorler bagligi altinda degerlendirilmistir. Calismamizda ise apendiksin metastatik
timorleri calisma dist birakilmistir. Conner ve arkadaglarimin yapmis oldugu g¢alismada
sekonder metastatik tiimorler ¢ikarildiginda gercek primer malign tiimorlerin oraninin yaklasik
%12 oldugu hesaplanmustir. Ancak bir diger agidan bakildiginda DSO’niin siniflamasina gére
malign grupta yer alan NET lerin, Conner ve arkadaslarinin ¢alismasinda karsinoid olarak ayri
bir baslik altinda (42 hasta, %57 oran) degerlendirildigi goriilmiistiir.> Karsinoid olarak
adlandirilan tiimorlerin, davranisinin degisik olmasi nedeniyle bu sekilde gruplandirildig:
sdylenmistir. Caligmamizda ise NET’ler DSO’niin biyolojik davranis siniflamasina uygun
olarak malign grupta degerlendirilmistir. Yine ayni ¢alismada miisindz kistadenomlarin benign
tiimor bash@: altinda degerlendirildigi goriilmiistiir.? DSO’niin simiflamasina gore ise bu

tlimorlerin borderline grupta yer aldigi bilinmektedir.
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Tiim bu bilgiler birlikte degerlendirildiginde; apendiks tiimorleri konusunda yillar
icinde bilgilerin artmasi ve degismesi ile ¢alismamizda bahsedilen biyolojik davranis ve
histopatolojik tani gruplarmin giincel literatiire en uygun smiflama oldugu goriilmektedir.
Ayrica hesaplanan oranlarin glnlmiiz siniflamasina gore en dogru yaklagimi yansittigi ve

ileride yapilacak yeni ¢aligmalarda 6nemli bir kaynak olabilecegi diisiiniilmiistiir.

Apendikste histopatolojik tanilara gore eskiden en sik goriilen tiimorlerin NET ler
oldugu soylenmekteydi.> Son yillarda ise miisinz epitelyal lezyonlarin daha sik goriildiigii
bilinmektedir. Nitekim Turaga ve arkadaslarinin yayimladigi c¢alismada en sik goriilen
histolojik tipin miisindz adenokarsinom oldugu gériilmektedir.?* Ancak galigmasinda sadece
malign timorlerin degerlendirildigi goriilmistiir. Biyolojik davraniglar ayirt edilmeksizin
apendikse ait tim lezyonlarin yer alindig1 ¢alismamizda ise; en sik goriilen lezyonun %46,2
oranla borderline kategorisinde yer alan LAMN oldugu goriilmektedir. LAMN’nin de miisindz
bir lezyon oldugu diisiiniildiigiinde en sik goriilen tiimorlerin miisindz tiimorler oldugu literatir

ile uyumlu olarak degerlendirilmistir.

Ameliyat 6ncesi klinik tanilara bakildiginda ¢ogu ¢alismada apendiks timorlerinin akut
apandisit tanis1 ile kendini gosterdigi goriilmiistiir.>®>! Ornegin Connor ve arkadaslarmin
caligmasinda en sik goriilen klinik tanmin %49 oranla akut apandisit oldugu goriilmektedir.?
Bizim ¢alismamizda ise akut apandisit tanisi ile ameliyata alinan hasta oraninin %32,6 oldugu
gortlmektedir. Bu oranin da literatiir ile benzer sekilde oldugu saptanmuigtir. Ancak
caligmamizda jinekolojik tiimor tanisi ile ameliyata alinan hasta oraninin da benzer sekilde
%32,6 oldugu gorilmistiir. Bu da bizlere apendiks timorlerinin genellikle akut apandisit
klinigini taklit ettigini gosterse de jinekolojik tiimor disiiniilen hastalarda apendiks timori
olasiliginin da g6z ard1 edilmemesi gerektigini gdstermektedir. Literatiirde yer alan ¢aligmalarin
hemen hepsinde akut apandisit tanisiyla ameliyat edilen hastalarda saptanan timdorlerden
bahsedildigi goriilmiistiir.!® Nitekim jinekolojik ameliyatlar sirasinda evreleme amaciyla
yapilan apendektomilere ait verilerin hemen hemen hicbir calismada yer almadig
gorulmektedir. Ayrica calismamizda sadece %16,6 oraninda hastanin ameliyat 6ncesi apendiks
timori tanist aldig1 saptanmistir. Bu oranin da apendiks tiimorlerinin ameliyat 6ncesi tanisinin

oldukca zor oldugunu kanitlar nitelikte oldugu diistiniilm{istiir.
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Yapilan ilk ameliyatlara bakildiginda hastalarin yaklagik 4/5’inin sadece apendektomi
ameliyat1 gecirdigi, genis rezeksiyon yapilan hastalarin oraninin %20,5 oldugu goriilmiistiir.
Apendiks timoérii tanisi ile ameliyata alinan 22 hastadan 19 (%86,4)’una ise apendektomi
uygulanmistir. Bu veriler bize, ameliyat oncesi apendiks tlimori tanist konulsa dahi hemen ilk

planda genis cerrahi girisimin ¢ogu zaman diisliniilmedigini gosterir niteliktedir.

Nihayi patolojilere baktigimizda sadece primer apendiks tliimorii olan hasta oraninin
%73,5 oldugu goriilmektedir. Kalan %4’ten fazla hastada kolon veya jinekolojik tiimore eslik
eden senkron insidental ikincil bir apendiks tiimorii oldugu saptanmistir. Apendiks tiimorii
saptanan hastada senkron kolon tiimorii goriilebildigi bilinmektedir.? Kolon tiimérii tanis1 alan
hastalarda senkron apendiks tiimorii goriilme olasiligi nadir goriilmelerine ragmen akilda

tutulmasi gereken bir durum olarak degerlendirilmistir.

Apendektomi sonrasi ikinci ameliyat yapilan hasta sayisinin 18 (%17,1) oldugu
goriilmiistiir. Bu oran apendiks tumérlerinde apendektominin ¢ogu zaman yeterli oldugunu
gosterir niteliktedir. Ancak tiim tiimorlerin biyolojik davranisi ayni olmadigindan boyle bir

genelleme yapmanin dogru bir yaklasim olmadigi sdylenmelidir.

Ikinci ameliyat olan ve olmayan hastalar1 karsilastirdigimizda erkek hastalarin kadinlara
oranla daha anlamli derecede fazla oranda ikinci ameliyat oldugu saptanmistir. (p<0,05) Yas
ortalamalarina bakildiginda da ikinci ameliyat olan hastalarin yas ortalamasinin anlamli

derecede olmayanlara gore diisiik oldugu gortilmistiir. (p<0,05)

Biyolojik davranis agisindan kiyasladigimizda, ikinci ameliyat olan hastalarin malign

grupta anlamli derecede daha yiiksek oranda oldugu saptanmstir. (p<0,05)

Benign hastalarda apendektominin kiiratif oldugu bilinir. Calismamizda da benign

grupta yer alan hastalarin hi¢biri apendektomi sonrasi ikinci ameliyat ge¢irmemistir.

Borderline grupta (LAMN) hastalarin %12,8’inin ikinci ameliyat oldugu gorilmistiir.
Tamamen rezeke edilmis apendikse sinirlhh LAMN’de apendektominin yeterli oldugu soylenir.>
Fakat riiptire olmamig LAMN’de pozitif cerrahi simir varliginda sag hemikolektomiyi
savunanlar mevcuttur.?* Calismamizda cerrahi sinir pozitif olan LAMN tamili bir hastada sag

hemikolektomi uygulanmis, sag hemikolektomi piyesinde 6zellik goriilmemistir.
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Riiptiire LAMN’de de neoplastik hiicrelerin peritoneal yayilim gosterme riski oldugu
bilinmektedir>* Bu nedenle bu hastalarda ameliyat bulgular1 detayli bir sekilde
kaydedilmelidir. Ameliyat notunda karin boslugunun baska ek lezyonlar agisindan detayli
sekilde degerlendirildiginin, varsa siipheli lezyonlardan da 6rnek alindigimin belirtilmesi
gerekmektedir. Ayrica karin boslugunun ve insizyonlarin yikanmasini da Onerenler
mevcuttur.® Calismamizda ameliyat sirasinda apendikste perforasyon olan LAMN tanili 4
hastanin higbirine ek cerrahi girisim uygulanmamistir. Takibinde bu hastalarda niks

gozlenmemistir.

T4 LAMN hastalarda PMP gelisme riski calismalarda oldukga farkli oranlarda
gosterilmistir.”>* Sadece aseliiler misin depozitleri olan hastalarda bu oran %3-7 iken,
neoplastik hiicre iceren miisindz materyali olan hastalarda oranin %33-78 arasinda degistigi
ifade edilir.>>°” Bu hastalarda en iyi yaklasimim ne oldugu konusunda bir fikir birligi yoktur.
Her ne kadar apendiks disinda hiicre olmasi niiks riskini artirtyor olsa da apendektomi sonrasi
sag hemikolektomi uygulamanin faydasi olmadigi sdylenmektedir. Bunun yerine yakin takip
(aralikl goriintiileme ve serum timor belirtegleri ile) ve PMP saptanmasi durumunda tedavi
uygulanmasi 6nerilir. Diger bir yontem olarak da cerrahiyi kabul eden hastalara 6 ila 12. ay
arasinda tanisal laparoskopi uygulanabilir.®® Bazilari PMP gelismesini engellemek igin tani
aninda agresif cerrahi uygulanmasini 6nerse de veriler kisithdir.® Ornegin; Yantiss ve
arkadaslari, musindz neoplazilerde sag hemikolektominin PMP gelisme riskini azaltmadigin
soylemistir.®® Calismamizda LAMN tanili hastalar arasinda 2 hastanin T evresinin T4 oldugu
goriilmiistiir. Ik hastaya jinekolojik tiimor tanisi ile jinekolojik evreleme cerrahisi sirasinda
apendektomi uygulanmistir. Peritoneal yiizeyde aseliiler miisin goriilen hastaya SRC + HIPEK
uygulanmus, patoloji sonucunda peritoneal yiizeylerde tiimor goriilmemistir. Bu hastada SRC +
HIPEK ’in asir1 tedavi olabilecegi diisiiniilmiistiir. Ikinci hastaya ise apendiks tiimérii (mukosel)
tanisi ile apendektomi uygulanmistir. Patoloji sonucunda cerrahi sinirda lezyon goriilmeyen

hastaya ek girisim yapilmamistir. Her iki hastada da takibinde niiks gelismemistir.
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Metastatik LAMN saptanan hastalarin olas1 SRC + HIPEK agisindan peritoneal yiizey
timorleri konusunda 6zellesmis merkeze yonlendirilmesi énerilir.5! ilk ameliyatta metastatik
olan LAMN tanili hasta sayisinin 11 oldugu goriilmiistiir. Bu hastalardan ikisi bagka bir
merkezde tetkik edilmis ve PMP tanis1 nedeniyle merkezimize yonlendirilmistir. Bu iki hastaya
da ilk ameliyatta SRC + HIPEK uygulanmistir. Hastalarin 8’i jinekolojik tiimér tanisi ile
ameliyata almmis ve sadece jinekolojik evreleme cerrahisi sirasinda apendektomi
uygulanmustir. Bu hastalardan 3’iine ikinci ameliyat olarak SRC+HIPEK yapilmis, 5 hastaya
ek cerrahi girisim uygulanmamigstir. SRC+HIPEK uygulanan 1 hastada ilk ameliyattan sonraki
28. ayda niiks gelismis, hasta takibinin 56. ayinda kaybedilmistir. Ek cerrahi yapilmayan 5
hastanin 1°i ilk ameliyattan sonraki takibinin 49. ayinda kaybedilmistir. Ilk ameliyatta
metastatik olan LAMN tanil1 hastalardan kalan son hasta ise akut apandisit tanis1 ile ameliyata
alinmis. Ameliyat sirasinda perfore oldugu goriilen hastanin patoloji sonucunda serozal
ylizeyde aseliiler miisin saptanmistir. Bu hastaya ikinci ameliyat olarak sag hemikolektomi
uygulanmig ve patoloji sonucu serozal ylizeylerde aseliiler miisin goriilmiistiir. Kaybedilen iki
hastanin disinda kalan 9 hastanin higbirinde takiplerinde niiks gériilmemistir. Sonu¢ olarak
LAMN’nin her ne kadar borderline oldugu ve invazyon yapmadigi bilinse de, perforasyon
gelistiginde miisindz materyalin veya neoplastik hiicrelerin peritoneal metastaza neden oldugu
goriilmektedir. Gelisgen PMP’nin de mortaliteye neden olabilecegi goriilmiistir. SRC +
HIPEK’in segilmis hastalarda sagkalim avantaji saglayabilecegi diisiiniilmektedir.
Calismamizda ilk ameliyatta apendektomi yapilan borderline hastalar arasinda ikinci ameliyat
olan hastalar ile olmayanlar arasinda sagkalim agisindan anlamli farklilik saptanmamustir.

(p=0,609) Bunun nedeninin ¢ok diisiis hasta sayis1 oldugu diistiniilmektedir.

Malign timorler icinde adenokarsinomlardan hepsine (misindz, non-misindz, Goblet
hicreli) American Society of Colon and Rectal Surgeons (ASCRS) kilavuzunda sag
hemikolektomi onerilmektedir.® Ancak apendiks piyesinde insidental saptanan riiptiire
olmamig, tamamiyla rezeke edilmis bu timorlerde en uygun tedavi tartismalidir. Gahagan ve
arkadaslar1 adenokarsinomlarin nodal yayilim yaptig1 bilindiginden yeterli bir lenf nodu
diseksiyonu i¢in tiim vakalarda sag hemikolektomi yapilmasmi savunur.®? Hata ve arkadaslari
ise erken evre ve iyi diferansiye adenokarsinomlarda lenf nodu metastazi gériillme oraninin
diisiik oldugunu, apendektominin yeterli oldugunu savunmaktadir.®® Ancak sag hemikolektomi
yapilanlarin apendektomi yapilanlara kiyasla daha iyi sagkalimi oldugunu sdyleyen ¢aligmalar

da vardir,646566
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Calismamizda non-miisindz adenokarsinom tanist alan toplam hasta sayis1 5°tir. Bu
hastalardan birincisi jinekolojik timor tanisi ile ameliyata alinmis, batin i¢i timor implantlar
goriilen hastaya jinekolojik evreleme sirasinda apendektomi uygulanmistir. Batin igi
implantlar1 olan hastaya apendektomi sirasinda implantlar1 da ¢ikarilmis sonrasinda ise ek
cerrahi girisim uygulanmamustir. Hasta takibinin 139. ayinda niikssiiz seyretmektedir. Ikinci
hasta da karaciger metastatik apendiks tlimorii tanisi ile ameliyata alinmistir. Yaygin karin igi
implantlar nedeniyle sadece apendektomi uygulanmistir. Lenf nodu 6rneklenmesi mimkin
olmamistir. Ameliyat sonras1 erken donemde hasta vefat etmistir. Ugiincii hastaya akut
apandisit tanisi ile apendektomi uygulanmis. Patoloji sonucu adenokarsinom gelen hastaya
ikinci ameliyat olarak sag hemikolektomi uygulanmistir. Patolojisinde apendiks giidiigiinde
adenokarsinom infiltrasyonu gorulen hastanin lenf nodu metastazi saptanmamis olup takibinin
39. ayinda beyin metastazi nedeniyle vefat etmistir. Dordiincii hasta akut apandisit tanisi ile
ameliyata alinmistir. Ameliyat sirasinda perforasyon goriilen hastaya kismi ¢cekum rezeksiyonu
ile birlikte apendektomi uygulanmistir. Patoloji sonucu lenf nodu metastazi pozitif gelen hasta
takibinin 138. ayinda niikssiiz seyretmektedir. Son hasta ise kolon tiimérii tanisi ile ameliyata
alinmistir. Ameliyat sirasinda yaygin implantlar saptanan ve rezeksiyona izin vermeyecek
derecede yapisik tiimor saptanan ahstada sadece kismmi ¢ekum rezeksiyonu ile birlikte
apendektomi uygulanmistir. Lenf nodu pozitifli§i saptanan hastaya adjuvan sistemik
kemoterapi baglanmig, ancak ileri evre hastalik nedeniyle takibinin 5. ayinda hasta vefat
etmistir. Sonug olarak ¢ok az sayida hasta lizerinden yapilan degerlendirmede non-musindz
adenokarsinomlarda lenf nodu metastazinin sik goriildiigiinii, sa§ hemikolektominin lenf nodu

metastazini saptamada apendektomiye iistiin oldugunu sdyleyebiliriz.

Sag hemikolektominin avantaji musingz adenokarsinomlarda daha ¢ok tartisilan bir
konudur. Sag hemikolektomiyi savunanlar evreleme igin dizgun bir lenfadenektominin
yapilmas1 gerektigini  sOylerler. Kars1i ¢ikanlar ise bu c¢alismalarin  kolonik tip
adenokarsinomlarda  yapilan  caligmalar  oldugunu  savunurlar®®’  ve  misinoz
adenokarsinomlarda lenf nodu metastazi oranlarinin olduk¢a az oldugunu sdylerler.436368
Nitekim Nasseri ve arkadaglarinin SEER veritabanindan elde edilen bilgilerle yaptigi bir
caligmada miisindz adenokarsinomlarda sadece apendektominin kabul edilebilir oldugu

gdsterilmistir.®
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Calismamizda miisindz adenokarsinom tanisi alan 12 hasta mevcuttur. Bu hastalarin
8’ine ilk ameliyatta apendektomi uygulanmigken, 4 hastaya genis rezeksiyon uygulanmistir.
Apendektomi yapilan 8 hastanin 4’iine de ikinci ameliyatta genis rezeksiyon uygulandigi
goriilmiistiir. 4 hastada apendektomi sonrast ek cerrahi girisim yapilmadigindan lenf nodu
metastazi durumu bilinmemektedir. Bu hastalarin 2’sinin erken dénemde (0. ve 8. ay) vefat
ettigi goriilmistiir. Diger hastalar ise takiplerinin 151. ve 158. aylarda niikssliz sagkalim
gostermistir. Genis rezeksiyon yapilan hastalarin 4’line sag hemikolektomi uygulanmistir.
Hastalarin ikisinde lenf nodu metastaz1 goriilmiisken, iki hastada lenf nodu metastazi
saptanmamigtir. Sag hemikolektomi yapilan hastalarin 2’si takiplerine 139. ve 21. ayinda
niikssliz devam etmektedir. Kalan iki hastadan biri 2. ayinda tiimor dis1 nedenle (lenfoma) vefat
etmisken, diger hasta ise 29. ayinda gelisen niiks nedeniyle erken donemde hayatini
kaybetmistir. Sonu¢ olarak miisindz adenokarsinomlarda sag hemikolektominin lenf nodu
metastazini saptamakta avantajli oldugu soylenebilir, ancak non-miisin6z tiimérlerde oldugu

gibi hasta sayisinin az olmasi degerlendirmenin ideal olmadigin1 diistindiirmektedir.

Metastatik adenokarsinomlarin SRC+HIPEK igin ileri merkezlere yonlendirilmesi
onerilir. Calismamizda SRC+HIPEK uygulanan 4 hastadan 3’ii niikssiiz takiplerine devam
ederken, 1 hasta ameliyat sonrasi erken doénemde (1. ay) kaybedilmistir. Bu hastalara
bakildiginda da segilmis hastalarda SRC + HIPEK’in hastalarda sagkalimi artirdigi

diistiniilmektedir.

GCA’da da en uygun tedavi tartismalidir. Varisco ve arkadaslar1 lokalize, diisiik gradeli
timorlerde apendektominin yeterli oldugunu savunur.”® Ancak NET’lere kiyasla GCA’larda
yiksek lenf nodu metastazi riski oldugundan tiim hastalara sag hemikolektomi
onerilmektedir.”"2 Calismamizda da GCA tanis1 alan iki hasta mevcuttur. ilk hastaya akut
apandisit tanisi ile ilk ameliyatta apendektomi uygulanmistir. Patoloji sonucu GCA gelen
hastaya sag hemikolektomi uygulanmis, lenf nodu metastazi saptanmamustir. Hasta 28. ayinda
takiplerine devam etmektedir. ikinci hasta ise jinekolojik tiimor tanisi ile ameliyata alinmis.
Karin i¢i implantlar goriilen hastaya sadece jinekolojik evreleme cerrahisi sirasinda
apendektomi yapilmistir. Patoloji sonucu GCA olan hastaya SRC + HIPEK yapilmasi
planlanmis ancak tiim bagirsak mezosunda yaygin implantlar1 olan hasta SRC’ye uygun olarak
degerlendirilmemistir. Takibinin 22. ayinda hasta kaybedilmistir. GCA tanis1 olan hasta
sayisinin ¢alismamizda oldukca az olmasi nedeniyle genel bir degerlendirme yapilmasi
mumkin olmamistir. Ancak NET’lerden agresif seyir gosterdigi iki hasta Orneginden de

anlagilmaktadir.
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NET’lerde sag hemikolektomi karari The North American Neuroendocrine Tumor
Society (NANETS) ve The European Neuroendocrine Tumor Society (ENETS)’te yer alan fikir
birligine dayali kilavuzlara gore verilmektedir. Bu klavuzlarda ¢ap1 >2 ¢cm tlm tiimorlerde sag
hemikolektomi yapilmasi 6nerilir. Timor ¢ap1 1 cm ile 2 cm arasi olanlarda ise timaorin mikro
ozelliklerine bakilmakta (derin mezoapendisyal invazyon [>3 cm], pozitif veya net
degerlendirilemeyen cerrahi sinir varligi, yiiksek proliferasyon indeksi [Grade 2 ve Uzeri],
lenfovaskdiler invazyon), bu 6zelliklere sahip hastalarda sag hemikolektomi 6nerilmektedir. Bu
ozelliklere sahip olmayan 1 cm ile 2 cm aras1 boyutu olan tiimoérlerde veya ¢apt < 1 cm
olanlarda apendektomi yeterlidir denilmektedir. Bu konu hakkinda da fikir ayriliklar1 elbette
mevcuttur. Bu tiimorlerin ¢ogunlukla insidental saptandigi diisiiniildiiglinde hastay1 tekrar
ameliyata alma kararinin tartisilan bir konu olmasi son derece makul bir diisiincedir. Nussbaum
ve arkadaslar;, < 2 cm bitiin timorlerde apendektominin yeterli oldugunu savunurken;”
Rorstad calismasinda, tan1 aninda tiimoriin boyutuna goére lenf nodu metastaz oranlariin < 1
cm tmorlerde %0, 1 cm ile 1,9 cm arasi tiimorlerde %7,5, > 2 cm timorlerde ise %33 oldugunu
gostermistir.* Bu nedenledir ki tiimér ¢cap1 2 cm (zeri olan NET lerde sag hemikolektominin
mutlak endike oldugu savunulur. Calismamizda da NET tanis1 alan 24 hasta yer almaktadir. Bu
hastalarin tiimor ¢aplarina bakildiginda 18 hastada timor ¢apinin < 1 cm oldugu goriilmiistir.
Hastalarin 5’inde ttimor ¢ap1 1 ile 1,9 arasinda degismekte iken, > 2 cm tiimor ¢api olan bir
hasta oldugu goriilmiistiir. Tlimor ¢ap1 > 2 cm olan hastaya ikinci ameliyatta sag hemikolektomi
uygulanmig ve patoloji sonucu lenf nodu pozitif saptanmistir. Timor capr 1 ile 1,9 arasinda
olan 5 hastadan ikisine sag hemikolektomi uygulanmis ve lenf nodu metastazi saptanmistir.
Tiimdr ¢apt < 1 cm olan hastalardan 3 hastaya ilk ameliyatta sag hemikolektomi uygulanmis
(sag kolon tiimori tanisi ile uygulanmis ve primer kolon tlimorii tanisi almis hastalar), bu
hastalarda lenf nodu metastazi saptanmamustir. Ilk ameliyatta apendektomi uygulanan 15
hastadan 2’sine mezoapendiks invazyonu ve lenfovaskiiler invazyon nedeniyle sag
hemikolektomi uygulanmistir. Ancak lenf nodu metastazi saptanmamistir. Sonuglara
bakildiginda literatiire benzer sekilde 2 cm’nin altinda tiimér ¢api olan hastalarda sag
hemikolektomi yapilan hastalarda lenf nodu metastazi goriilmemistir. ENETS ve NANETS in

kilavuzlart NET ler i¢in yeterli olarak goriilebilir.
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Sagkalim analizlerine bakildiginda niiks goriilen hasta sayisinin olduk¢a az olmasi
nedeniyle niikssiiz sagkalim analizi uygulanmamistir. Genel sagkalim degerlendirmesinde
biyolojik davranislara gore yapilan analizde malign hastalarin, benign ve borderline olanlara
gore sagkalimlarinin oldukga diisiik oldugu saptanmistir.(p=0,021) Malign timorlerin infiltrafif
ozellikleri ve uzak organ metastazi yapma durumlart goéz Oniine alindiginda bu istatistigin
makul oldugu anlasilmaktadir. Ilk ameliyatta apendektomi yapilan 105 hasta arasinda ikinci
ameliyat olan ve olmayan hastalara arasinda sagkalim agisindan anlamli farklilik olmadig:
saptanmistir.(p=0,800) Burada da goriilen sonucun apendiksteki tlimoriin disinda sagkalimi
etkileyen birden ¢ok faktor (ikinci primer timdor olmast, biyolojik davranislarin farkli olmasi)
nedeniyle bu sekilde ¢iktig1 diislinlilmiistiir. Borderline hasta grubunda yapilan analizde, ilk
ameliyatta apendektomi yapilan hastalar arasinda ikinci ameliyat geciren veya gecirmeyen
hastalar arasinda sagkalim agisindan anlamli farklilik olmadig1 goriilmiistiir. (p=0,609) Bunun
en Onemli nedenlerinden birinin de biyolojik davranisin borderline oldugu diisiiniilmiistiir.
Ciinkii bu tiimorlerin biyolojik davranisi tam olarak bilinememekte, bu nedenle borderline

olarak isimlendirilmektedir.

Apendiks timori tanist alan tiim hastalar arasinda, ilk ameliyatta apendektomi
yapilanlar ile genis rezeksiyon yapilanlar arasinda genel sag kalim agisindan anlamli bir fark
olmadig1 goriilmustiir. (p=0.287) Bunun nedeninin biyolojik davranislar ayirt edilmeksizin tiim

hastalarin analize dahil edilmesi oldugu diistiniilmiistiir.
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VIl. SONUCLAR VE ONERILER

Apendiks timorleri oldukga nadir goriildiigiinden bu konu ile ilgili galismalarin genelde son
derece kicuk hasta populasyonu Uzerinde yapildigi goriilmektedir. Apendiksteki tlimorlerin
histopatolojik ¢esitliligi de bu tiimérler {izerinde galismay1 zorlastirmaktadir. Ozellikle malign
timorlerin diger biyolojik davranis tiplerine oranla daha nadir goriilmesi istatistiksel analiz

yapilmasimi gii¢ kilmaktadir.

Calismamiza baktigimizda yapilan degerlendirme sonucu apendiks tumérlerinde
apendektominin benign timorlerde kiiratif oldugu gértiilmistiir. Borderline timorlerde ise timorin
peritoneal yayilim riski bulundugundan dikkatli degerlendirilmesinin, gerekli durumlarda
borderline olsa da agresif cerrahi girisimlerin diisiniilmesi gerektigi gosterilmistir. Malign
timorlerde ise apendektomi sonrast mutlaka genis rezeksiyon yapilmasi gerektigini soylemek
gerekir. Uygun lenfadenektominin hastaligin evresini dolayisiyla adjuvan tedavi yaklasimlarinin

uygulanmasini degistirebilecegi diisiiniilmektedir.

Calismamizdaki kisitlayici etkenlerden en dnemlisi malign timorlerdeki adenokarsinom
olan hasta sayisinin az sayida olmasidir. Bu hastalar igin yeterince say1 elde edilemediginden

istatistiksel ag¢idan bir veri sunulamamustir.

Apendiks timorlerinde apendektominin yeterliligi histopatolojik tanilara gore degismekte
olup, genel olarak yeterlidir veya degildir seklinde bir sonuca ulagilamamistir. Apendiks timorleri
az gorililmesine ragmen c¢alismamizdaki toplam tiimorlii hasta sayisinin makul oldugu sdylenebilir.
Yine de hasta populasyonu genis ve ¢cok merkezli verilerle yapilacak kapsamli galismalarin bilimsel

pratige katkisinin daha iyi olacagini sdylemek gerekir.
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