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OZET
Endoskopik Ultrasonografi (EUS) esliginde takip edilen Gastrointestinal

Subepitelyal Lezyonlarin degerlendirilmesi; Tek Merkez Deneyimi

Dr Gizem KORKUT
Dokuz Eyliil Universitesi T1p Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali
Inciralti/IZMIR 35340

Giris ve Amacg

Gastrointestinal Subepitelyal Lezyonlarin teshis sikligi, giliniimiizde Dbilgisayarli
tomografi (BT) ve Gastrointestinal Endoskopi gibi kesitsel goriintiileme yontemlerinin yaygin
kullanim1 nedeni ile giderek artmaktadir. Gastrointestinal Subepitelyal Lezyonlarin tanisim
koymak ve tedavisini yonetmek ¢ogu zaman klinisyen i¢in zordur bu nedenle ayirci tani
yapilmas1 igin; EUS, EUS-1IAB ile patoloji verilerin degerlendirilmesi énemlidir. Bu ¢alismanin
amaci; Gastrointestinal Subepitelyal Lezyonlarin endosonografik ve patolojik incelemelerinin
taniya katkisinin aragtirilmasidir.

Materyal ve Metod

Dokuz Eyliil Universitesi Tip fakiiltesi hastanesinde Gastroenteroloji Bilim Dalinda
Mart 2009- Aralik 2017 tarihleri arasinda herhangi bir nedenle Endoskopi ya da abdomen
goriintiileme tetkiki sonrasinda subepitelyal lezyon siiphesi ile Endoskopik USG yapilan 18
yas ve {Ustll hastalar caligmamizin evrenini olusturmaktadir. Klinigimizde ilgili tarihler
arasinda aragtirma konusunu iceren toplam 170 olgu takip edilmistir. Hastalarin demografik
ozellikleri, subepitelyal lezyonlarin radyolojik ya da EUS goriiniim raporlari, EUS-
[IAB/endoskopik biyopsi yapilan hastalarin sitopatolojik tanilari, subepitelyal lezyon
nedeniyle opere olmus hastalarin cerrahi operasyon tipi ve cerrahi patoloji sonuglari
retrospektif olarak analiz edildi.

Sonugclar

Gastrointestinal Subepitelyal Lezyon nedeni ile EUS yapilan 170 hastada 87 (%51.2)
Leiomyom, 32 (%18.8) GIST, 27 (%15.9) Lipom, 13 (%7.6) Ektopik Pankreas, 10 (%5.8)
Noroendokrin timor, 1 (%0.6) Kist 6n tanist mevcuttur. Subepitelyal lezyonlarn en sik
yerlesim gosterdikleri organ %67.1 ile midedir ve en sik kaynaklandigi katman muskularis
propriadir (%47.1). Patolojik Orneklemesi olan hastalar ile degerlendirildiginde EUS ile
hastalarin %71.1’ine dogru tan1 konmustur. GIST ler, kesin tan1 yontemi olan patolojiye gore

%94.4 , leimyomlar %81.8 ve ndroendokrin tiimdrler ise %75 dogru olarak taninmustir.
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Subepitelyal lezyona sahip 170 hastanin %41.1°’inde endoskopik ve/veya BT ile
goriintiileme takibi yapilmistir. Operasyon, polipektomi, EMR yapilmayan, diizenli takip
edilen hastalarin lezyonlarinin ilk boyut ortalamasi 1.15+0.6 cm iken son boyut ortalamalari
1.240.6 cm 1di.(p<0.05). Boyut artis1 gdsteren 13 lezyonun 9 tanesi leiomyomdur. (%69.2).
Lezyonlarin alt tiplerinin takiplerindeki boyut degisimleri ayr1 ayr1 incelendiginde ise az hasta
olmas1 nedeniyle anlamli sonu¢ vermemistir (p>0.05). Niiks acgisindan endoskopik mukozal
rezeksiyon, polipektomi yapilan ve opere edilen hastalar icerisinde sadece EMR yapilan
Noroendokrin Tiimor bir hastada niiks saptanmuigtir.

EUS ile GIST 6n tanisi olustururken lezyonu tanimlanak ve malign i¢in yararlanilan
lezyonun 3 cm’in istiinde olmasi, diizensiz smira sahip olmasi, kalsifikasyon icermesi,
heterojen olmast ve kistik bosluk igermesi ,ekstraluminal yayilimi olmasi, iilsere ya da
nekrotik odak barindirmasi ve etrafinda lenf nodu tutulumunun olma kriterlerinden en sik
saptanan ve tam1 koymada duyarliligi en yiiksek olan kriterler 3cm {izeri lezyon ve kistik
bosluk iken daha az goziiken diizensiz sinir, iilserasyon ve nekrotik odagin ise segiciligi %100
idi. Coklu kriter tasiyan hastalarda ise kistik bosluk ve kalsifikasyon, 3cm tistii lezyon ve
heterojenite birlikteliginin seciciligi yine %100 olarak saptandi. Opere olup risk skorlamasi
yapilan hastalarda ise yliksek riskli hastalardalezyonun 3cm’in iistiinde olmasi, kistik bosluk
ve kalsifikasyonun mevcut oldugu goriildi. Opere edilip diizenli takibi yapilan GIST
hastalarinin ortalama 6.7+1.5 aylik endoskopik/EUS ve BT takiplerinde niiks izlenmemistir.

Tartisma ve Oneriler

Sonug olarak; subepitelyal lezyonlarin tanisinda EUS ve EUS-1IAB, koken aldiklar:
katmanlar1 degerlendirip 6n tani olusturma ve maligniteyi 6n gérme agisindan en yiiksek
tanisal duyarlihi@a sahip yontemdir. Lezyonlarin tanimlanmasi ve malignite agisindan
degerlendirilmesi i¢in EUS’da izlenen goriinim ozellikleri dikkatlice incelenmeli, siiphe
duyulan her durumda biyopsi alinmalidir. EUS ile incelenen lezyon goériiniim o6zellikleri ve
boyut da dikkate alinarak, biyopsi sonucuna gore takip edilmeli veya gerekli durumlarda
cerrahiye yonlendirilmelidir. GIST tanisint 6n gérmede lezyonun 3 cm’in listiinde olma,
diizensiz smira sahip olma, kalsifikasyon icerme, ekojenik fokus ve kistik bosluk igerme,
ekstraluminal yayilimi olma, iilsere ya da nekrotik odak barindirma ve etrafinda lenf nodu
tutulumu kriterlerinin igerisinde en yiiksek duyarliliga sahip olanlar en sik goriilenler olan
3cm tizeri lezyon ve kistik bosluk icerme iken diizensiz sinir, iilserasyon ve nekrotik odagin
ise daha az sikliklikla goriilmelerine ragmen segiciligi %100’diir. Ayrica bu parametrelerin
birlikte goriilmesinin tanidaki duyarlilii tek parametrenin gosterdigi duyarlilifa goére daha

distiktir ancak segiciliklerinin yiiksek olmasi nedeniyle tan1 koymada oldukc¢a basarilidirlar.



Opere edilen GIST hastalarn igerisinde yiiksek risk tasiyan hastalarda lezyonun 3cm’in
iistiinde olmasi, kistik bosluk ve kalsifikasyon mevcuttu. Bu {i¢ goriiniim 6zelliginin ytliksek
risk ile iliskili olabilecegini belirten bir ¢alisma mevcut degildir, ancak ilerleyen yillarda hasta
sayisinin arttirilarak daha genis bir ¢alisma ile bu birlikteligin yiiksek riski on gormedeki
basaris1 degerlendirilebilir. Opere olan ya da takibe alinan hastalarin diizenli olarak takip
edilmesi niiks saptama ya da takip edilen lezyonun goriiniim degisikliklerinin incelenip
tedavinin planlanmasi acisindan son derece 6nemlidir. Ulkemizde EUS yapabilen deneyimli
saglik personeli sayisinin ve EUS’a sahip merkez sayisinin arttirilmasi ile bu lezyonlar
hakkinda daha genis ¢apli ¢alismalar yapilabilir, ayrica hasta ulasimi kolaylasmasi ile malign

lezyonlarin erken tan1 almasi saglanabilir.

Anahtar kelimeler: Gastrointestinal Subepitelyal Lezyonlar, Gastrointestinal
Stromal Ttimérler, endoskopik ultrasonografi



ABSTRACT
Evaluation of Gastrointestinal Subepithelial Lesions followed by endoscopic
ultrasonography (EUS); Single Center Experience
Dr Gizem KORKUT
Dokuz Eyliil University Faculty of Medicine, Department of Internal Medicine
Inciralti/IZMIR 35340

Introduction and Objective

The frequency of diagnosis of gastrointestinal subepithelial lesions is increasing due to
the widespread use of cross-sectional imaging methods such as computed tomography (CT)
and gastrointestinal endoscopy. Diagnosis and management of gastrointestinal subepithelial
lesions is often difficult for the clinician, therefore, for differential diagnosis; Evaluation of
pathology data is important with EUS, EUS-FNAB. The aim of this study is; To investigate
the contribution of endosonographic and pathological examinations of gastrointestinal
subepithelial lesions to the diagnosis.

Materials and Methods

Patients aged 18 years and older who underwent endoscopic USG for suspected
subepithelial lesion after endoscopy or abdominal imaging for any reason between March
2009 and December 2017 at the Department of Gastroenterology at Dokuz Eyliil University
Medical Faculty Hospital constitute the universe of our study. A total of 170 cases were
included in the study. The demographic characteristics of the patients, radiological or EUS
appearance reports of subepithelial lesions, cytopathologic diagnosis of patients who
underwent EUS-FNAB / endoscopic biopsy, surgical operation type and surgical pathology
results of patients operated for subepithelial lesion were analyzed retrospectively.

Results

In 170 patients who underwent EUS due to gastrointestinal subepithelial lesion, 87
(51.2%) were leiomyoma, 32 (18.8%) were GIST, 27 (15.9%) were lipoma, 13 (7.6%) were
ectopic pancreas, 10 (5.8%) neuroendocrine tumor, 1 (0.6% There is a preliminary diagnosis
of cyst. The most common site of subepithelial lesions is the stomach with 67.1%, and the
most common source is muscularis propriqued (47.1%). When evaluated with patients with
pathological sampling, 71.1% of patients were diagnosed with EUS. GISTs were defined as
94.4%, leimyomas 81.8%, and neuroendocrine tumors 75% accurate according to the
definitive diagnostic method pathology.
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Endoscopic and / or CT imaging were performed in 41.1% of 170 patients with
subepithelial lesions. The mean size of the lesions was 1.15 = 0.6 cm for the patients who
were followed-up for surgery, polypectomy and non-EMR, and their final size was 1.2 + 0.6
cm (p <0.05). Of the 13 lesions showing size increase, 9 were leiomyomas. (69.2%). When
the changes in the size of the subtypes of the lesions were examined separately, no significant
results were obtained due to the low number of patients (p> 0.05). Recurrence was found in
one patient who underwent endoscopic mucosal resection, polypectomy, and only one patient
underwent EMR.

When GIS was diagnosed with GIS, the lesion was defined and the lesion was used for
malignant lesion above 3 cm, had irregular border, contained calcification, heterogeneity and
cystic space, extraluminal spread, ulcerated or necrotic focus, and lymph node involvement.
The most common criteria for the diagnosis were the lesion and cystic space above 3 cm, the
irregular border was less visible, and the selectivity of the ulceration and necrotic focus was
100%. In patients with multiple criteria, cystic space and calcification, lesion and
heterogeneity of more than 3cm were selectively selected as 100%. In patients who were
operated and risk scoring, high risk patients had more than 3 cm of cystic space and cystic
space and calcification were present. There was no recurrence in the mean 6.7 = 1.5 months
of endoscopic / EUS and CT follow-up of GIST patients who were operated and followed up
regularly.

Discussion and Suggestions

As a result; In the diagnosis of subepithelial lesions, EUS and EUS-FNAB are the
methods with the highest diagnostic sensitivity in terms of pre-diagnosis and prediction of
malignancy. In order to identify the lesions and to evaluate them for malignancy, the
appearance characteristics observed in EUS should be examined carefully and biopsy should
be taken in all cases of suspicion. The lesion examined with EUS should be monitored
according to the biopsy results, taking into account the characteristics and size of the
appearance or should be directed to surgery when necessary. For the diagnosis of GIST, the
lesion should be more than 3 cm, have irregular border, include calcification, echogenic focal
and cystic space, extraluminal extension, ulcers or necrotic focus and lymph node
involvement. Although the common lesions are more than 3cm lesion and cystic space, the
irregular border, ulceration and necrotic focus are less frequent and their selectivity is 100%.
In addition, the sensitivity of these parameters in diagnosis is lower than the sensitivity of the
single parameter, but they are very successful in diagnosing because of their high selectivity.
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The patients with high risk of GIST patients had a lesion above 3 cm, cystic space and
calcification. There are no studies suggesting that these three appearance characteristics may
be associated with high risk, but in the following years the success of this association in
predicting the high risk can be evaluated by increasing the number of patients. Regular
follow-up of patients who have been operated or followed up is very important for the
detection of recurrence or for the treatment of treatment. By increasing the number of
experienced health personnel who can make EUS in our country and the number of centers
having EUS, larger studies can be done about these lesions.

Key words: Gastrointestinal Subepithelial Lesions, Gastrointestinal Stromal Tumors,
Endoscopic Ultrasound
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1 GIRIS VE AMAC

Subepitelyal lezyon terimi, genellikle gastrointestinal endoskopi veya baryumlu pasaj
grafisi sirasinda rastlantisal olarak saptanan iistii normal mukoza ile kapli lezyonlar
tanimlamak icin kullanilir [1, 2]. Gastrointestinal kanal duvarlar ile iliskili (intramural) ya da
duvar disinda (ekstramural) olabilirler [1, 3].

Gastrointestinal subepitelyal lezyonlarin; Leimyom/leimyosarkom, Gastrointestinal
Stromal Timor, ektopik pankreas, lipom, karsinoid tiimor, graniiler hiicreli tiimor,
duplikasyon kisti, infalamatuar fibroid polip, schwannoma gibi sik goriilen tiplerinin yan1 sira
glomus tiimorii ya da glandiiler kist gibi nadir tipleri de bulunmaktadir [1, 2]. Lenfoma ve
uzak metastazlar da bazen subepitelyal lezyon seklinde ortaya ¢ikabilirler [1, 2, 3].

Subepitelyal tiimorler en sik midede, ardindan 6zofagus, duodenum ve kolonda
bulunur [4]. Organlara gore en sik goriilen lezyon tipi ve kaynaklandigi katman
degismektedir. Genellikle 40 yasin iistiinde tan1 alirlar ve gastrik yerlesimli lezyonlarin yarisi
neoplastik olarak kabul edilir [5].

Gastrointestinal subepitelyal lezyonu olan hastalarin ¢ogu asemptomatik olup,
lezyonun yerlesim yeri ve alt tipine bagh olarak karin agrisi, gastrointestinal kanama, yutma
giicliigli, sarilik veya pankreatit nedeniyle nadiren bagvurabilirler, malign lezyonu olan
bireylerde kilo kayb1 da bulunabilir [4, 6]. Ancak siklikla baska bir nedenden dolay1 yapilan
goriintiileme teknikleri ile rastlantisal olarak tani alirlar [5, 7].

Gastrointestinal subepitelyal lezyonlarin karakterizasyonu ve yonetimi zordur, tedavi
secenekleri malign lezyonlarin cerrahi rezeksiyonundan benign lezyonlarin takibine ya da
klinik olarak semptom varliginda yine cerrahi rezeksiyona kadar degisiklik gosterir [1, 6].
Tiim bu veriler 1s18inda gastrointestinal subepitelyal lezyonlarin dogru siniflandirilmasi
onemlidir. Uygun tedaviyi segebilmek i¢in maligniteyi diisiindiiren silipheli ozellikleri
belirlemek ise son derece dnemlidir [1].

Lezyonlar karakterize etmek i¢in; transabdominal ultrasonografi (USG), bilgisayarl
tomografi (BT) ve manyetik rezonans goriintileme (MRI) gibi baz1 invaziv olmayan
goriintliileme yoOntemleri, biiyiik lipom ya da Gastrointestinal stromal tiimorler (GIST) ve
metastatik yayilimi olan tiimorleri gostermesi disinda genellikle yetersizdir [8, 9]. Ancak
Endoskopik Ultrasonografi (EUS) gastrointestinal sistem tabakalarin1 net bir sekilde
gostererek subepitelyal lezyonlar1 gastrointestinal endoskopide subepitelyal lezyonlar ile
karisan ekstramural yapilardan ayirmakla kalmaz, ayn1 zamanda bu lezyonlarin koken aldig:

katmanlar1 ve endosonografik 6zelliklerini de belirleyebilir [1, 10]. Ayrica bazi tipik goriiniim



ozellikleri ile bu lezyonlarin malign olma olasilig1 hakkinda da fikir verir [9, 10]. Subepitelyal
lezyonlarin patolojik tanisin1 6ngérmede EUS'un basarisi ile ilgili yapilan ¢alismalarda % 50-
%79 arasinda degisen bir dogruluk orani bildirilmistir [8, 11, 12, 13, 14].

Ust Gastrointestinal sistem subepitelyal lezyonlarmin mevcut takip ve yonetiminin
temeli malignite riski nedeniyle opere edilen hastalarin operasyon materyallerinin patoloji
sonuglarina dayanmaktadir. Bu bulgular 1s18inda iist gastrointestinal sistem subepitelyal
lezyonlarinin tarifi igin bazen tek basina EUS/EUS-IIAB vyeterli olmamakta, yardimci
gorlintiilleme yontemlerinden de faydalanmak gerekmektedir. Tanisal agidan tiim verilerin
tamamlayaci 6zellikte olmasi nedeniyle iist gastrointestinal sistem subepitelyal lezyon tanili
hastalarimizin tiim kayitlarini tekrar gézden gegirme ihtiyaci hissettik.

Bizim arastirmamizda Gastrointestinal Subepitelyal lezyonlarin EUS ile belirlenmesi,
alman endoskopik biyopsilerin ve operasyon patoloji sonug¢larmin tarafimizca tanimlanan
lezyonlar ile korelasyon degerlendirilmesi hedeflenmektedir. Boylelikle, hem endoskopik
biyopsi ve cerrahi endikasyonlarmin net ortaya konmasi hem de EUS’un tanida
giivenilirliginin ortaya konmasi amaclanmistir. Tanimlanan lezyonlarin takip stireleri ve
lezyon boyutlarinin takipler esnasinda kaydi, bu verilerin analizi ile benign subepitelyal

lezyonlarin izleminde yol gosterici olmasini hedeflemektedir.



2 GENEL BIiLGILER

21  GASTROINTESTINAL SUBEPITELYAL LEZYONLARIN TANIMI VE

SINIFLANDIRILMASI

Subepitelyal lezyon terimi, genellikle gastrointestinal endoskopi veya baryum
kontrastli radyografi sirasinda rastlantisal olarak saptanan {istii normal mukoza ile kaph
gastrointestinal sistemde bulunan lezyonlar1 tanimlamak i¢in kullanmilir [9, 10].
Gastrointestinal kanaldaki duvarla iligkili (intramural) ya da duvar disinda (ekstramural)
olabilirler[1, 11]. Subepitelyal lezyonlar gastrointestinal duvarin gesitli katmanlarindan koken
alirlar.

Gastrointestinal sistem katmanlari ise su sekildedir [15];

1- Enicte proba en yakin goriinen hiperekojen tabaka luminal sivi-mukoza
etkilesimine karsilik gelir

2- Hipoekoik tabaka muskularis mukozay: temsileder

3- Hiperekoik submukozal tabaka (ekojenitesien fazla olantabakadir)

4- Hipoekoik muskularis propria

5- En distaki hiperekoik seroza (6zofagusta adventisya)
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Sekil 1. Gastrointestinal Sistem Katmanlari



Tablo 1.Gastointestinal Subepitelyal Lezyonlarin Koken Aldiklart Katmanlar [6]
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Tablo 2. Gastointestinal Subepitelyal Lezyonlarin Genel Ozellikleri [2, 3, 9]

Yerlestigi GIS

Lezyon Tipi ) EUS katmani EUS goriintimii
bolgesi
. 4.katman(nadiren ) )
GIST Mide Hipoekoik
2.katman)
Leimyom Ozofagus 2.veya 4. Katman Hipoekoik
) ) 2-3 velveya 4. Hipoekoik ya da mikst
Ektopik Pankreas Mide o
Katman ekojenite
Lipoma Mide 3.katman Hiperekoik
Noroendokrin ] o .
Mide 2 velveya 3.katman Hafif hipoekoik
Timorler
) Orta ve alt Diizgiin kenarli homojen
Graniiler hiicreli tiimor 2.yada 3.katman ) ]
ozofagus hipoekoik
] 4.katman(nadiren ) )
Schwannoma Mide Hipoekoik
3.katman)
Kist Ozofagus 3.katman Anekoik
Varis Mide Fundus 3.katman Anekoik,tiibiiler,serpinjoz
. . Hipoekoik, homojen ya
Inflamatuar fibroid ] .
i Mide antrum 2 velveya 3.katman da mikst
oli
POTIP ekojenite,dlizensiz sinir
Hipoekoik, piiriizsiiz
e . kenar boslugu, yliksek
Glomus timor Mide antrum 2.veya 4. Katman
ekoik lekelerle karigan i¢
heterojen eko
Mide ve ince _ _
Lenfoma 2-3 velveya 4.katman | Hipoekoik
barsak
Malignite ve

metastatik lezyonlar

Tium GI sistem

Tim katmanlar

Hipoekoik, heterojen




2.11 EKSTRAMURAL LEZYONLAR

Gastrointestinal kanala digtan bas1t yapan lezyonlar subepitelyal lezyonlarla
karisabilmektedir [10]. Anatomik organlar distan basi yapabilecegi gibi karaciger,pankreas
kistleri, lenf nodlari, antraabdominal kitleler de olabilirler[1]. EUS ile normal goriiniimlii 5.
Katmanin lezyon ile limen arasinda goriilmesi ile tan1 konulur [1, 16]. Malignite siiphesi var
ise biyopsi almabilir. Gergek subepitelyal lezyon degillerdir, ayirici tamida diisiiniilmeleri

gerekmektedir [1].

Tablo 3. Subepitelyal Lezyonu Taklit Eden Ekstramural Lezyonlar [16]

Subepitelyal Lezyonu Taklit Eden Ekstramural Lezyonlar
Organ Patolojik Durum
Karaciger Pankreatik Kistik Timor
Dalak Pankreatik Pseudokist
Arter Hepatik Kist
Safra kesesi Vaskiiler Anomaliler
Pankreas Lenfoma
Barsak ansi Kolon tiimorii
Vertebra Mediastinal kitle/lenfadenopati
Bobrek Akciger kitlesi

Sekil 2. Ekstramural Lezyon Endoskopik ve EUS Gériiniimii (DEUTF Endoskopi Unitesi

Arsivinden Alinmistir)




2.1.2 GASTROINTESTINAL STROMAL TUMORLER (GIST)

Gastrointestinal Stromal Tiimorler (GIST) en yaygin mezenkimal tiimdrlerden biridir
ve ayni zamanda {ist Gastrointestinal sistemin en sik saptanan subepitelyal lezyonudur [1,17].
Ancak mezenkimal tiimorler primer gastrointestinal kanserlerin sadece yaklasik %1'ini
olusturmaktadir[ 17]. Gastrointestinal mezenkimal tiimorlerinin yaklasik % 80't GIST'lerdir ve
bunlarin yaklasik %10-30'u malign 6zellik gdsterir [18]. Tanisal 6l¢iitlerin bulunmamasindan
dolay1 insidans1 onceki yillarda degerlendirmek zor olsa da; son on yilda yapilan ¢alismalar,
yilda milyonda bir popiilasyon bagina 7 ila 15 vakaya ulagtigin1 bildirmistir [19]. GIST'ler
agirhikli olarak orta yasli-yagh bireylerde ve nadiren 40 yasin altinda goriliirler [20].
Erkekler, kadilar ve etnik gruplar esit derecede etkilenir [21].

Genellikle yerlesim yeri midedir (%60-70), daha az siklikla ince barsaklarda (%20-30)
nadiren kolonda (%5) ve Ozofagusta(<%S35) yerlesirler [1, 6, 22]. Gastrik yerlesimliler
proksimal midede, intestinal GIST’ler duodenum ve proksimal jejunumda daha sik goriiliirler.
Kolorektal GIST lerin ise ¢ogu rektum distalinde bulunur [4]. GIS duvari ile herhangi bir
iliskisi olmayan tiimorler ekstragastrointestinal stromal tiimorler (EGIST) olarak adlandirilir
Ve retroperiton, mezenter ve omentumda ortaya ¢ikarlar, ancak oldukga nadir olarak izlenirler
[23].

Genelde asemptomatiktirler, baska nedenlerle yapilan kesitsel ya da endoskopik
gorlintiilleme yontemleri ile saptanirlar. Semptomatik olanlar ise liimende obstriiksiyona neden
olacak kadar biiylimedik¢e ya da gastrointestinal kanamaya neden olacak kadar {ilsere
Olmadik¢a spesifik olmayan semptomlarla (erken doyma, hazimsizlik, siskinlik)
iliskilidirler[24]. GIST'de paraneoplastik sendromlar nadirdir; birka¢ hastada, hipotiroidizm
ve adacik hiicresi dig1 tiimor hipoglisemi gibi potansiyel paraneoplastik sendromlar
bildirilmistir [25]. Hastalarin% 10-25'i tan1 aninda metastatiktir [26].

Gastrointestinal yolun pacemakeri olarak da bilinen, hem diiz kas hem de ndronal
farklilagmanin immiinofenotipik ve ultrastriiktiirel 6zelliklerine sahip olan Cajal hiicrelerinin
transmembran tirozin kinaz reseptoriinii eksprese eden GIST'lerin Onciisii olduguna
inanilmaktadir [27].

Normal hiicrelerde, KIT reseptorii tirozin kinaz aktivitesi, reseptor i¢in endojen
ligandin baglanmasiyla diizenlenir [28]. KIT mutasyonlar1 liganddan bagimsiz aktivasyona,
bu durum da hiicre ¢ogalmasin1 uyaran sinyal yolaklarinin uyarilmasina yol agar [29].
GIST'teki KIT mutasyonlari, genin farkli ekzonlarinda olusabilir ve nokta mutasyonlari,

delesyon veya insersiyonlar1 goriilebilir. GIST'lerdeki %70 KIT mutasyonu reseptoriin hiicre



ici juxtamembran bolgesini kodlayan ekson 11'i etkiler [29, 30]. Ekson 9'daki hiicre disi
ligand baglama alanini etkileyen mutasyonlar vakalarin % 12-15'inde tespit edilir [29]. Ekson
13 ve 17deki Kinaz alanindaki birincil mutasyonlar imatinib-direngli GIST'tten sorumludurlar
ve nadir olarak goriiliirler [29]. KIT mutasyonun negatif oldugu wild-tip GISTler ise biiyiik
oranda yine bir reseptdr tirozin kinaz olan Platelet-derived Growth Faktor Reseptor-A
(PDGFR-A)'da aktive edici mutasyonlara sahiptirler [30, 31, 32]. Onemli olarak, tirozin kinaz
inhibitdrleri imatinib ve sunitinib, KIT gen mutasyonlarina sahip olmayan ancak PDGFR-A
yolundaki degisiklikler ile karakterize edilen timorlerde gozle goriiliir antitimdr etkinligine
sahiptir [33].

GIST'lerin ¢ogunlugu sporadiktir ancak hastalarin yaklagik %5'ine otozomal dominant
kalitim gosteren Primer Ailesel GIST Sendromu, Norofibromatozis Tip 1 (NF-1) ve Carney-
Stratakis Sendromu mevcuttur. Bu GIST'ler fenotipik, histolojik veya molekiiler olarak
sporadik olgulardan ayirt edilemez [34, 35]. Primer ailesel GIST sendromunda KIT veya
PDGFRA genlerinde kalitsal mutasyonlar tanimlanmistir. Bu hastalarda ¢cok sayida mide ve
ince bagirsak GIST'leri erken yasta goriiliir [36, 37]. Ek olarak, germline KIT mutasyonlar:
olan hastalarda bazen cilt hiperpigmentasyonu, disfaji veya paragangliomalar gibi
gastrointestinal otonom sinir tiimorleri de bulunabilir [36, 37]. Bunun yaninda, kalitsal
PDGFRA mutasyonlari, daha dnce Intestinal Nérofibromatozis / Nérofibromatozis Tip 3b
(INF / NF-3b) olarak simiflandirilan intestinal fibromatoz ve enflamatuar fibroid polipleri ile
de iliskili olabilir [38, 39]. NF-1'li bireyler, en sik ince bagirsakta (>% 70) GIST insidansina
sahiptir [34, 40]. Bu GIST'ler genellikle ¢ok odaklidir, ig histolojiye ve diisiik mitotik
oranlara sahiptirler [34, 35]. Sporadik GIST'lerin aksine, KIT veya PDGFRA genlerinde
somatik mutasyonlar tasidig1 sadece birkag vakada bildirilmistir [34, 35, 40]. Carney-Stratakis
Sendromu ise GIST ve paragangliomalar ile karakterizedir [41], ancak bu GIST'ler de KIT
veya PDGFRA'daki mutasyonlarla iliskili degildir, suksinat dehidrogenaz (SDH) kodlayan
genin alt birimlerinden birinde mutasyonlar goriiliir ve SDH enzimlerinden birinin islevinin
kaybina neden olur (tipik olarak SDHB, SDHC veya SDHD) [42].

GIST’ler endoskopide liimene dogru biiyiimiis, lizerindeki mukozada diizensizlik
bulunmayan sislikler olarak goriiliirler, bazen mukozada iilserasyon ve/veya inflamasyon
gortlebilir [43].

EUS ile GIST’ler nadiren muskularis mukoza (2.katman) veya daha siklikla
muskularis propriadan (4.katman) koken alan iyi siirli, hipoekoik, nispeten homojen bir kitle

olarak goriiliirler [6,18]. Uzerindeki mukozada diizensizlik bulunmaz [1, 43]. Nadiren



stvilagsma nekrozu, bag dokusu ve kistik ve hiyalin dejenerasyonuna bagli olarak homojen

goriilmeyebilirler [44].

Msuian's
propria

B M Adventitia

Sekil 3. GIST Endoskopik ve EUS Goriiniimii [1]

Sekil 4. GIST Endoskopik ve EUS Gériiniimii (DEUTF Endoskopi Unitesi Arsivinden
Alinmistir)

Histopatolojik olarak igsi ya da epiteloid hiicreler igerebilirler, lezyonlarin %70’1 igsi,
%20’s1 epiteleoid %10’u ise mikst tiptedir ve igsi hiicreli tlimorlerin prognozu daha
iyidir[46]. Epitelioid tip GIST'lerde KIT ekspresyonu negatifligi daha siktir, PDGFRA
mutasyonlart barindirirma orani daha yiiksektir ve mide dis1 yerlesim daha nadirdir [31].

GIST'ler, kendisi gibi muskularis mukoza veya muskularis propria (4.katman) kokenli
olabilen, EUS’da hipoekoik goriiniimlii, histolojik olarak igsi hiicreli yap1 gdsteren
leiomyomlar ve schwannomalardan 6zel immiinohistokimyasal boyamalarla ayirt edilirler
[1, 46]. Immiinhistokimyasal boyamada %90 GIST, CDI117 i¢in pozitiftir, ayrica CD34
(%70), aktin (%20-30) ve S-100 pozitif olabilir ancak desmin i¢in negatiftir [46, 47, 48].
CD34 porzitifligi goriilmesi kajal kok hiicrelerinin de GIST olusumunda rolii oldugu



diistincesini dogurmaktadir [47, 48]. GIST i¢in discovered on GIST-1 (DOG-1) baska bir
immiinohistokimyasal belirtectir ve CD117 negatif veya diger CD117-pozitif timdrlerden
GIST' ayirt etmek igin yararli olabilir [49]. DOG-1, GIST igin CD34'ten daha spesifiktir [50].

Sekil 5. Ulsere Goriiniimlii Malign (DEUTF Endoskopi Unitesi Arsivinden Alinmistir)

Malign ozellikler tasidiginda GIST'ler genellikle genis tiimorler iginde hiperekoik
tortular veya anekoik nekrotik bolgelerle heterojen eko dokusunu gosterirler [1]. Bir
caligmada, tiimor boyutu 4 cm'den biiytik, diizensiz bir ekstraluminal sinir, ekojenik fokus ve
kistik bosluk igeren EUS bulgulari, malignitenin giicli belirtegleri oldugu ve bu dort
ozellikten en az ikisi var ise maligniteyi saptamadaki duyarliligin %80-100 arasinda oldugu
belirtilmistir [51]. Baska bir ¢alismada ise diizensiz ekstraluminal kenar bosluklari, kistik
bosluk ve lenf diigiimleri bulunma 6zelliklerinden ikisinin varliginin, malign veya borderline-
malign tiimdrler i¢in % 100 pozitif bir prediktif degere sahip oldugu gosterilmistir [52]. Jeon
ve ark. ise yaptiklar bir ¢caligmada yiiksek riskli GIST'lerin en 1yi belirleyicilerini 3 cm’den
biiyiik lezyon olmasi, diizensiz sinirlart bulunmasi, mukozanin iilsere olmasi ve oval olmayan

bir sekle sahip olmasi olarak belirtmistir [53].
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Tablo 4. Malign GIST’lerin EUS Bulgular Ile Ilgili Yapilan Calismalar

Chak ve ark. 1997

Palazzo ve ark. 2000

Jeon ve ark. 2007

[51] [52] [53]
Timor >4cm Diizensiz sinir Timor >3cm
Diizensiz sinir Kistik bosluk Diizensiz sinir
Ekojenik fokus Lenf nodu Mukozal
Kistik bosluk bulunmasi tilserasyon
Oval olmayan
gorunim

* 2 kriter pozitif ise %80-
100

* Kriter barindirmiyorsa
%0-11

* 2 kriter pozitif ise %100

EUS'a ek olarak, daha iyi tamsal dogruluga ulagsmak ve immiinohistokimyasal

inceleme igin EUS-IIAB veya EUS tru-cut biyopsisi yapilmasinda fayda vardir. EUS-IIAB ile

alinan 6rneklerde hiicre proliferasyonunun bir isareti olan ki-67 (MIB-1) i¢in boyama, benign

GIST’lerin malign GIST'den ayrilmasini saglayabilir [54, 55]. Ancak 2 cm’in altindaki

lezyonlarda FNA nin yeterli 6rnek saglamasi zordur [57].
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Tablo 5. Gastrointestinal Stromal Tiimérlerde EUS ve EUS-1IAB’nin Tanisal Dogrulugu

[55, 57, 58, 59, 60, 61, 62]

Calismalar Hasta Sayist Dogruluk (%) Tant Mecthodu

Sepe et al 37 78 EUS-IIAB*
(2009)

Chatzipantelis 17 100 EUS-IIAB*
et al (2008)

Akahoshi et al 28 97 EUS-IIAB*
(2007)

Mochizuki et al 12 83 EUS-ITAB*
(2006)

Vander Noot et 28 94 EUS-IIAB*
al (2004)

Okubo et al 14 79 EUS IIAB§
(2004)

Ando et al 23 91 EUS IiABt
(2002)

Brand et al 44 87 EUS*
(2002)

Ando et al 23 78 EUS#
(2002)

*GIST tanist igin

§GIST'lerin diisiik dereceli ve yiiksek dereceli malignitelerini ayirt etmek igin.

lyi huylu ve kotii huylu GIST'ler arasinda ayrim yapmak igin.

Gastrointestinal Stromal tiimorlerin malignite riskini 6n gorme, tedavi siirecini

yonetme ile ilgili bir ¢ok goriis mevcuttur. Bu goriislerin sonucunda yazilmis olan gesitli

klavuzlar bize yol gostermektedir.

2002 yilinda yapilan bir konsensus toplantisina gore tam rezeksiyon sonras1t GIST'in

prognostik faktorleri arasinda tiimoér boyutu, mitotik sayim ve yerlesim en faydalilar1 olarak

kabul edilmistir [63, 64, 65]. GIST risk seviyesinin (diisiik, orta veya yiiksek) gosterilmesinin,

tiimoriin iyi huylu veya kotii huylu olarak belirlenmesinden daha uygun olduguna
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inanilmaktadir [64]. Agresif klinik davranig gostergeleri olarak en 6nemli kriterler, 5 cm

boyutu ve 5 mitoz / 50 BBA'lik hiicre ¢ogalmasidir. NIH kriterleri olarak adlandirilan bu

rehber tiim GIST'lerin malign potansiyele sahip olabilecegini gostermistir [63].

Tablo 6. 2002 NIH Kriterleri [63, 64, 65].

Risk Grubu Cap (cm) Mitoz (50 BBA¥*)
Cok Diisiik Risk <2cm <5
Diisiik Risk 2-5cm <5
Orta Risk <5cm 6-10
5-10cm <5
Yiiksek Risk >5cm >5
>10cm Herhangi bir say1
Herhangi bir boyut >10

*BBA: biiyiik biiylitme alani

NCCN ve ESMO kilavuzlar tarafindan oOnerilen American Forces Institute of

Pathology (AFIP) kriterlerinin boyut ve mitotoik sayima ek olarak yerlesim bdlgesini de

barindirmas1 nedeniyle tam rezeksiyon yapilan operasyonlardan sonra niiksii kesin olarak

ongordigii belirtilmistir [66, 67, 68]. Bu kurallara dayanarak, 2 cm'den kiigiik GIST'ler esasen

iyi huylu kabul edilir [67, 68, 69].
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Tablo 7. AFIP Kriterleri [67, 68, 69]

Tlimor Parametreleri Risk skoru

Mitotik ) Jejunum

Indeks Boyut Mide Duodenum veya lleun Rektum
<2cm Yok Yok Yok Yok

<5 2-5¢cm Cok diisiik | Diistik Diisiik Diisiik

S0BBA | 5-10cm | Diisiik Yetersiz veri |Orta Yetersiz veri
>10cm Orta Yiiksek Yiiksek Yiiksek
<2cm Yok Yetersiz veri | Yiiksek Yiiksek

>5 2-5cm Orta Yiksek Yiksek Yiksek

S0BBA | 5.10cm | Yiiksek  |Yetersiz veri | Yiiksek Yetersiz veri
>10cm Yiiksek Yiiksek Yiiksek Yiiksek

*BBA: biiyiik biiyiitme alani

Takahashi ve arkadaslari ise, peritoneal yayilma, metastaz ve komsu organlara
invazyon veya tiimor riiptiiri olan hastalart da dahil etmek i¢in “klinik olarak kd&tii huylu bir
grubun” tanimlanmasini onermistir [70]. Ciinkii tiimdr operasyon sirasinda riiptiire oldugunda,
cogu GIST hastasinda tam rezeksiyon sonrasinda bile niiks goriilebilmektedir, hatta bu oranin
%100 oldugunu belirten ¢aligmalar da mevcuttur [71, 72]. Bu amagcla 2008 yilinda Joensuu
tarafindan yapilan bir oneri ile, biiyiikklik ve mitotik sayimdan bagimsiz olarak timor
rliptlirtiniin  yliksek risk faktorii olarak kabul edildigi modifiye NIH risk skorlamasi
olusturulmustur [73, 74].
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Tablo 8. Modifiye NIH Risk Skorlamasi [73, 74]

Risk kategorisi Tiimdr boyutu (cm) | Mitotik Hiz Primer Tlimor
(50 BBA’da) Yerlesimi
Cok Diisiik <2 <5 Herhangi bir bolge
Diisiik 2.1-5 <5 Herhangi bir bolge
Orta 2.1-5 >5 Gastrik
<5 6-10 Herhangi bir bolge
5.1-10 <5 Gastrik
Yiiksek Herhangi bir boyut | Herhangi bir hiz Timdr riiptiri
>10 Herhangi bir hiz Herhangi bir bolge
Herhangi bir boyut >10 Herhangi bir bolge
>5 >5 Herhangi bir bolge
2.1-5 >5 Gastrik olmayan
yerlesim
5.1-10 <5 Gastrik olmayan
yerlesim

*BBA: biiyiik biiylitme alani

Uygulamadaki sadeligi goz oniine alarak, Cin kilavuzu, NCCN ve ESMO’dan farkli
olarak Asya popiilasyonu icin adjuvan tedaviden fayda saglayabilecek GIST hastalarini
segmesi i¢in daha uygun olabilecek, modifiye NIH siniflandirmasini dnermektedir [63].

Baz1 retrospektif ¢aligmalar, GIST'in KIT ekson 11 delesyon mutasyonunun agresif
oldugunu ve yliksek niiks oranlar1 ve kotii prognoz oldugunu gostermistir [29]. Bunun tersine,
PDGFR-A mutasyonlari, SDH mutasyonlar1 veya NF-1 mutasyonlart olan GIST’ler daha
indolent goriinmektedir ve nadiren niiks gosterebilir. Bu nedenle, genotip, gelecekteki
caligmalarda olasilig1 incelenmesi gereken besinci bir prognostik faktor olabilir [4].

Diger abdominal sarkomlarla karsilastirildiginda, GIST hastalarinda tek basina
ameliyat sonrast sagkalim sonuclart yiiz giildiiriiciidiir. Tirozin kinaz inhibitor kullanimini
oncesinde bildiren 200 hastay iceren retrospektif bir ¢alismada, primer hastaligi GIST olan
hastalarin 5 yillik hastaliga 6zgii sagkalim orani, tam rezeksiyon yapilan hastalarda % 54 ve
genel hastaliga 6zgli sagkalim 5 yilda % 35 olarak belirtilmistir [75]. Ayni ¢alismada
metastatik GIST hastalarinda ortanca hastaliga 6zgii sagkalim 19 ay bulunmustir [75].

Bununla birlikte, cerrahi olarak tedavi edilen hastalarin niiks goriilme sikliginin

PR

yiiksek riskli gruplarda %39-63 arasinda degistigi [76, 77, 78] ancak orta ve diisiik riskli
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gruplarda da %2-4.5 gibi oranlarda goriildiigi bildirilmistir [76, 78]. Tamamen rezeksiyon
yapilan, lokalize GIST'lere sahip 127 hastadan olusan son déonemde yapilan bir ¢aligmada, 5
yillik rekiirrenssiz sagkalim orani % 63 saptanmistir [79]. Baska bir ¢alisma, timor boyutu 10
cm, mitotik hiz ve ince bagirsaktaki tliimor konumunun bagimsiz olarak artmis bir tekrarlama
riski ile iligkili oldugu sonucuna varmistir [79].

GIST i¢in niiks bolgesi genellikle periton ve/veya karacigerdir; gergcek lokal niiksler
nadirdir ve tipik olarak yaygin intraperitoneal niiks goriiliir [80]. Bu nedenle abdomopelvik
BT veya MRG taramasi rutin takip olarak onerilmektedir [80]. Orta ve yiiksek riskli hastalar 3
yil boyunca her 3 ayda bir, ardindan besinci yila kadar her 6 ayda bir ve sonrasinda yilda bir
kez, diisiik riskli hastalar bes yil boyunca her 6 ayda bir BT veya MRG muayenesinden
gecirilmelidir [81].

2.1.3 LEIOMYOMA

Siklikla (%80) muskularis propria(4.katman) nadiren ise muskularis mukozadan
(2.katman) koken alan kas hiicresi kokenli mezenkimal tiimérlerdir [82, 83]. Leiomyomlar
erkeklerde daha sik goriiliir ve siklikla baska nedenlerle yapilan baryumlu pasaj grafisi veya
iist GIS endoskopide tesadiifen tespit edilirler [69].

Ust Gastrintestinal sistem yerlesimli leiomyomlarin ¢ogu 6zofagusta yerlesirler ve
%901 orta ve alt 6zofagustadir. Ozofagial leiomyomalarin muskularis mukoza kaynakli olma
ihtimali daha yiiksektir [84]. Biyiikliikkleri 0,5 cm'den (mikroleiomyomas) 30 cm'ye kadar
olabilir [69, 82].

Gastrointestinal endoskopide nispeten hareketli, {istinde normal mukozanin
bulundugu, liimene dogru c¢ikint1 yapan submukozal sislikler olarak goriiliirler [85]. EUS’da
ise hipoekoik,diizgiin simnirli ve homojen izlenirler [43, 82]. Malign transformasyon
gelistiginde sinir diizensizligi gelisebilir, heterojenite goriilebilir ve etrafinda lenfadenopati
bulunabilir [52]. Semptomatik olduklarinda genelde disfajiye yol agarlar, iilserasyon veya
kanama nadir olarak goriiliir [69].

Histolojik olarak belirgin niikleus ve goriiniir orijinli histolojik igsi hiicreleri olan diiz
kas ttimorleridirler, mitozlar seyrektir ve nekroz neredeyse hi¢ goriilmez [86]. Cekirdek
merkezi olarak konumlandirilmistir ve ovaldir, immiinohistokimyasal boyamalarda aktin ve
desmin igin pozitif ve CD 117, CD34 ve S-100 i¢in ise negatiftir [46, 87].

Cerrahi rezeksiyon maligniteden siiphelenilen her durumda endikedir (leimyosarkom)
[82]. Maligniteyi diisiindiiren 6zellikleri olmayan kiigiik asemptomatik lezyonlar i¢in 6-12

ayda tekrarlanan EUS takipleri 6nerilmektedir [82]. Bir y1l iginde herhangi bir degisiklik
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olmazsa, takip araliklar1 uzatilabilir [88]. Timor semptomatik hale gelirse, 1 cm’den fazla
biiyiirse veya iilsere olursa cerrahi olarak ¢ikarilmalidir [82]. Endoskopik rezeksiyon 6zellikle

2 cm’den kiigiik muskularis mukoza kaynakli lezyonlarda tercih edilir [82].

Sekil 6. Leiomyoma Endoskopik ve EUS Goriiniimii (DEUTF Endoskopi Unitesi arsivinden

alimustir)

2.14 SCHWANNOMA

Schwannoma periferik sinirlerin  kiliflarindaki  Schwann hiicrelerinden gelisen
genellikle bas ve boyun bdlgesinde yerlesen mezenkimal timdrlerdir [89, 90, 91].
Gastrointestinal sistemde ise Auerbach Pleksusunda bulunan Schwann hiicrelerinden kdken
alirlar [89].

Gastrointestinal sistemi tutan mezenkimal timorlerin % 1-2'sini [90, 92] tiim
gastrointestinal sistem tiimorlerinin %0,2-1'ini temsil ederler, siklikla midede ve nadiren
kolon ve Ozofagusta yerlesirler [93, 94, 95 Tipik olarak 40-60 yas arasi hastalarda
saptanirlar,her iki cinste de esit siklikla goriiliirler ve genelde asemptomatik olduklarindan
tesadiifen tan1 alirlar [94, 95, 96, 97]. Endoskopide iistli normal mukoza ile kapli kabarik
lezyonlar olarak goriiniir ve mukozada iskemik degisiklikler nedeniyle %25-50 oraninda
merkezi bir iilser mevcuttur [98, 99].

EUS’da muskularis propria (4.katman) kaynakli hipoekoik lezyonlar olarak goriiliirler,
diizenli sinirlt oval tiimorlerdir [9, 11].

Endoskopik/endosonografik ve radyolojik bulgularin spesifik olmadigi vakalarda,
histolojik ve immiinohistokimyasal ozellikler; benign/malign schwannomlar ve diger 1§
hiicreli sarkomlari arasinda ayrim yapmak igin dnemlidir. Immunhistokimyasal incelemelerde

S-100 ve GFAP ile pozitif, CD117 ve aktin ile negatif boyanirlar [46, 91, 95].
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Gastrointestinal schwannomlar genellikle yavas biiylir ve iyi bir prognoz ile iligkilidir,
tedavisi tam cerrahi eksizyondur ve bu lezyonlar ¢ogunlukla iyi huylu oldugu i¢in uzun
dénem sonuglart mitkemmeldir [97].

Igsi hiicreli tiimdrlerin immunhistokimya boyanma &zellikleri asagidaki tabloda

belirtilmistir.

Tablo 9. Igsi Hiicreli Tiimérlerin IHK Boyanma Ozellikleri [46, 63, 95]

Igsi hiicreli | CD117 |DOG-1 | PKC-tet{CD-34 | Aktin | S-100 | Desmin | GFAP
timor
GIST + + + + +/- nadir -
(%5+)
Leimyom - - +(%10- | + + -
15)
Schwannom - - + (%10)[- F i +

DOG-1: discovered on GIST-1; PKC-teta: protein kinaz C teta; GISTs:
gastrointestinal stromal tiimor SMA: Alpha smooth muscle actin. GFAP: glial fibriler asit

protein
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2.1.5 EKTOPIiK PANKREAS

Pankreasa anatomik veya vaskiiler baglanti olmaksizin normal lokalizasyonunun
disinda yer alan pankreas dokusununa ektopik pankreas denmektedir [1]. Genellikle mide
duvarinda (siklikla antrum), duodenumda veya proksimal jejunumda bulunur, ancak Meckel
divertikiilii, safra kesesi, safra kanallar1 ve mindr ve major papillada da yerlesim bildirilmistir
[100].

Genellikle submukoza (3.katman) veya muskularis propria (4.katman) tabakalarindan
koken alirlar, endoskopide merkezi gobeklenmesi olan nodiil seklinde, EUS ile ise belirsiz
kenarlara sahip hipoekoik veya orta ekojenik heterojen lezyonlar olarak goriiliirler [101].
Lezyon i¢indeki anekoik alanlar duktal yapilarla iligkilidir [101].

Asemptomatik olduklarindan genellikle endoskopi, cerrahi veya otopsi sirasinda
rastlantisal olarak bulunurlar, otopsilerde saptanan insidansi %0.6 ile %13.7 arasinda
degismektedir [102]. Nadiren pankreatit, kist olusumu, ilserasyon, kanama, gastrik ¢ikis
obstriiksiyonu, tikanma sarilig1 ve maligniteye yol agabilirler [103].

Bu nadir subepitelyal tiimorler en sik kistik olarak dilate ekzokrin hiicrelerden olusur
[1]. Endokrin pankreas dokusu veya ekzokrin ve endokrin hiicre tiplerinin bir kombinasyonu
da goriilebilir [101].

Serosa mucosa  Mucosa

Sekil 7. Ektpik Pankreas EUS Goriiniimii [1]

Lezyonlarin yonetimi, malignite i¢in siiphe uyandiran goriiniim 6zellikleri ve hastanin
semptomlarina baghidir. Asemptomatik lezyonlar takip edilebilir. Endoskopik rezeksiyon
standart snare, bant ligasyonu destekli veya kap-destekli polipektomi teknigi ile yapilabilir
[104].
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Sekil 8. Ektopik pankreas endoskopi ve EUS gériiniimii (DEUTF Endoskopi Unitesi

Arsivinden Alinmaistir)

216 LIPOMA

Lipomlar, olgun lipositlerden olusan iyi huylu tiimoérlerdir [87]. Gastrointestinal
kanalin herhangi bir boliimiinde bulunabilirler ancak kolonda daha sik goriliirler, %5’
midede bulunur, midede bulunan lezyonlarin %75’1 antrumdadir [82, 87, 105] Lipomlar
nadiren semptomatiktir, ancak semptomatik olduklarinda kanama, karin agris1 ve bagirsak
tikanikligina neden olabilirler [106]. Malignite potansiyelleri bulunmamaktadir [105].

Endoskopik olarak lipomlarin ¢ogu sar1 refle veren soliter lezyonlardir, biyopsi
forsepsi ile tutuldugunda yumusak ve girintidirler (yastik isareti) [87,107]. EUS’da lipomlar
karakteristik olarak, submukozadan (3.katman) koken alan temiz diizenli kenar bosluklar ile
birlikte yogun hiperekojen, homojen lezyonlar olarak ortaya ¢ikar, genellikle 4 cm in
altindadirlar [107, 108].
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Lipom tanis1 dogrulandiktan sonra, endoskopik yontemlerle takip gerekmemektedir,

kanama veya tikanikliga yol agmadigi siirece de lipomlar i¢in lokal eksizyon onerilmez
[109].

Sekil 9. Lipoma endoskopik ve EUS gériiniimii (DEUTF Endoskopi Unitesi Arsivinden
Alimmustir)

2.1.7 NOROENDOKRIN TUMORLER

Noroendokrin  tiimorler (NET) sinir ve endokrin sistemlerin hiicrelerinden
kaynaklanmaktadir [110]. Enterokromaffin hiicrelerinden kaynaklanan karsinoid tiimorler,
tim gastrointestinal NET'lerin 2/3'inii olusturan en yaygin alt tipidir [110]. Bu lezyonlar
100.000'de
35 prevalansa sahiptir, ancak klinik olarak sessiz tiimorler dahil edildiginde bu oran
artmaktadir [110,111]. Fonksiyonel olarak seratonin ,histamin, gastrin, somatostatin, hipofiz
hormonlari, katekolaminler ve prostoglandiler gibi aktif madeler salgilayabilirler ancak
endoskopik inceleme sirasinda bulunan karsinoidlerin ¢ogu hormon salgilamazlar. Genellikle
asemptomatiktirler, nadiren kanama, karin agrisi, bagirsak tikamikligi ve aktif maddelerin
salgilanmasindan kaynaklanan endokrin karsinoid sendroma yol agabilirler [111, 117].

Karsinoid tiimorler gastrointestinal sistem, akcigerler nadiren overler yada bobreklerde
yerlesebilen malign potansiyeli olan yavas biiyiiyen iyi diferansiye noéroendokrin tiimorlerdir
[113]. En sik Gastrointestinal sistem (%55) ve akcigerde (%30) ortaya ¢ikarlar, embriyolojik
olarak foreguttan gelisen bolgelerdirler [114]. Gastrointestinal sistemde en sik ileumdadirlar,
iist gastrointestinal sistemde ise en sik midede bulunurlar [2, 82].

Endoskopide néroendokrin tiimoérler kiiclik, yuvarlak, sesil veya piiriizsiiz bir yiizeye
ve sar1 bir renk tonuna sahip polipoid lezyon olarak gortlirler [115]. Gastrik ve ileal
yerlesimliler genellikle birden fazla iken, baska yerlerde ortaya ¢ikanlar tipik olarak tek
lezyondur [116]. Noroendokrin tiimoérlerin EUS goriiniimii genellikle homojen, iyi sinirli ve
hafif hipoekoik veya izoekoiktir, muskularis mukozadan (2.katman) koken alirlar ve

submukozanin (3.katman) Gtesine invaze olabilirler [115]. Derin mukozal biyopsi genellikle
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tan1 i¢in yeterlidir [115, 116]. Lezyon 2 cm'den kii¢iik, submukozadan sonraki katmanlar
invaze etmemis ve lezyon etrafinda lenfadenopati mevcut degil ise endoskopik mukozal ya da

submukozal rezeksiyon miimkiindar[116, 117, 118, 119].

Sekil 10. Noroendokrin Tiimoér EUS Gériiniimii (DEUTF Endoskopi Unitesi Arsivinden
Almmustir)

2.1.8 GRANULER HUCRELI TUMORLER

Graniiler hiicre tiimorler (GHT) noéral derivasyonun schwann hiicere kokenli nadir
goriilen lezyonlaridirlar [1, 87, 120].

Gastrointestinal sistem, larinks, bronslar, safra kesesi ve safra yollarinda mukozal veya
submukozal nodiiller olarak karsimiza ¢ikarlar. Bu lezyonlarin yaklasik % 2.7-% 8.1'i
gastrointestinal sistemde bulunur ve yaklasik %5-%12"1 hastada birden fazladir [1]. GHT'ler
genellikle endoskopi veya kolonoskopi sirasinda rastlantisal olarak bulunur ve ¢ogunlukla
orta ve alt 6zofagustadir, midede (% 10) ve nadiren kolon veya rektumda da bulunabilirler
[178, 179]. Genellikle benign kabul edilirler, ancak vakalarin% 2-3"i maligndir [121].

GHT'lerin endoskopik goriiniimii, kiigiik, izole edilmis nodiiller veya molar disleri
andiran poliplerdir, normal bir sekilde iistliste gelen mukozada sart bir renk tonu bulunur
[122]. Cogu GHT Kkiigiiktiir (<4 cm), ancak daha biiyiik boyut malign potansiyel ile iligkilidir
[122]. EUS'ta muskularis mukoza (2.katman) ya da submukozadan(3.katman) kaynaklanan
piiriizsiiz kenarlar1 olan hipoekoik, homojen lezyonlar olarak goriiliirler [122].

Histolojik olarak kiiciik, yuvarlak bir g¢ekirdege sahiptir veya epitelioid veya ig
hiicrelerinden (veya her ikisinden) olusurlar [123]. ikincil lizozomlarin birikmesinden dolay1

sitoplazmalar1 graniilerdir. immunhistokimyasal olarak schwann hiicre kokenidrler ve S-100
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pozitiftirler ayrica CD56 (95%), CD68 (95%), SOX-10 (93%) ile de boyanma 6zellikleri
mevcuttur [1, 87, 120].

Eksizyon gerekmeyen asemptomatik GHT'ler i¢in, boyut degisikliklerini izlemek i¢in
1- 2 yilda bir EUS yapilmas1 6nerilir [1]. Lokal endoskopik snare eksizyonu, mukozada sinirh

kiiciik timorler igin yapilabilir [1].

Sekil 11. Graniiler Hiicreli Tiimdr endoskopi ve EUS goriiniimii (DEUTF Endoskopi Unitesi

Arsivinden Alinmigtir)

2.1.9 DUPLIKASYON KiSTLERI

Duplikasyon kistleri erken embriyonik gelisim sirasinda barsak invajinasyonu ve
flizyonu sonucu ortaya ¢ikan benign ve nadir anomalilerdir. Ozofagus, mide ve kolonda da
bulunabilmelerine ragmen, en sik ileumda bulunurlar [82, 87, 113]. Iki genel tip vardr:
liimene bitisik olup gastrointestinal katmanlarla iligkisini yitirmis olanlar ve tiip seklindeki
olup liimen ile dogrudan iletisim halinde olanlar [124, 125]. Silyali ya da kolumnar epitel ile
kaplidirlar ve mukoid siv1 igerirler [126].

Kistler genellikle endoskopi veya radyolojik goriintiileme iizerinde rastlantisal olarak
saptanirlar, ¢iinkii genelde asemptomatiktirler [124, 127]. Diisiik bir malignite potansiyeline
sahip olduklar diigtiniilmektedir [127].

EUS ile kistler, submukoza(3.katman) kokenli, dorsal akustik vurgulama ile keskin bir
sekilde simirlandirilmis, anekoik, yuvarlak veya oval yapi1 olarak goriilmektedir, duvarlari

submukoza ve kas tabakasinin varlig1 nedeniyle {ic veya bes kath yapilar olarak goriilebilir
[128, 129].
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2.1.10 INFLAMATUAR FiBROID POLIP

Inflamatuar fibroid polip, genellikle midede, bazen ince bagirsakta ve nadiren yemek
borusu veya kalin bagirsakta bulunan nadir bir benign polipoid lezyondur [130]. Lezyon,
muskularis mukoza (2.katman) ya da submukozadan (3.katman) kdken alir [1]. Inflamatuar
fibroid polipler EUS’da belirsiz smirli, hipoekoik ve homojen goriiliirler [1]. Bu bulgular,
derin mukozal ve submukozal tabakalarda yer alan, vaskiiler elementler ve eozinofilik
infiltrasyon ile ¢ogalan, kapsiillenmemis fibroz doku histolojik bulgular ile iyi korelasyon
gostermektedir. Bazen heterojen veya hiperekoik goriinebilirleri, bu durum kiiciik kan
damarlarinin varligina karsilik gelir [131].

Muskularis mukozadan kaynaklanan karsinoid tiimorler ve leiomyomlarin EUS

paternleri, inflamatuvar fibroid polipinkine benzer olabilir [1].

2.1.11 NADIR LEZYONLAR

EUS literatiirlerinde bir¢ok nadir lezyon bildirilmistir [132]. Bu lezyonlarin tiplerinin
ve EUS goriiniimlerinin karakteristik olarak tanimlanmasi olduk¢a zordur[132].

Midenin glomus tiimdrii submukoza (3.katman) ya da muskularis propria (4.katman)
kaynakli, hipoekojenik bir kitle olarak kendini gosterir; hiperekoik lekeler ile heterojen ekosu
mevcuttur[132]. Glandiiler kistler mide govdesindeki polipoid lezyonlar olarak kiigiik,
nodiiler goriiniirler [132]. Nispeten hiperekoiktirler, fakat mide duvarinin normal tabaka
paternini bozmazlar [133]. Lenfoma bazen submukozal bir kitle seklinde ortaya ¢ikabilir [2,
3, 132]. Tipik olarak, muskularis mukoza (2.katman) ve submukoza (3.katman) ile bitisik olan
homojen, hipoekoik bir lezyon olarak karsimiza ¢ikar, fakat ayn1 zamanda daha derin
katmanlara invaze olabilir [132]. Uzak metastazlar subepitelyal kitleler olarak hipoekoik,
heterojen olarak goriiliirler ve katmanlarin herhangi birinde veya tiimiinde yerlesebilirler
[134]. Gastrointestinal sisteme en sik meme, akciger tiimorleri ile malign melanomlar
metastaz yapar [99].

Linitis plastikayr bazen endoskopide teshis etmek zordur ve biyopsi ile tani
konamayabilir [1]. Mukozal ve submukozal tabakalar EUS'ta ¢cok kalinlagsmis olarak goriiliir,

EUS-IIAB ¢ogu zaman tanisaldur.
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2.2 GASTROINTESTINAL SUBEPITELYAL LEZYONLARIN

DEGERLENDIRILMESI VE HISTOLOJIK ORNEKLENMESI

1960’1 yillarda fiber optik aydinlatma ve goriintii sistemiyle fleksibl endoskoplarin
kullanima girmesiyle sindirim kanali incelenmeye baslanmis ve hastaliklara endoskopik
verilerle bilimsel tanilar konmaya baslanmistir [43].

Subepitelyal lezyonlar rutin endoskopi sirasinda liimene dogru tagsma yapan,iizerindeki
mukozanin normal oldugu distan basi izlenimi verebilen kitleler olarak goriiliirler [43].
Yiizeyleri genellikle piirlizsiizdiir ve ilserasyon veya erozyon olmadan c¢evredeki
mukozaninkine benzer bir renge sahiptir [1].

Lamina propria veya muskularis mukozasindan kaynaklanan bazi subepitelyal
lezyonlar, standart endoskopik forseps biyopsisi kullanilarak teshis edilebilir [1]. Ozellikle,
subepitelyal lezyon iilsere ise dikkatli ve derin bir biyopsi tani saglar [1]. Bununla birlikte,
cogu subepitelyal lezyon i¢in, endoskopik biyopsi sonuglari yetersizdir [1]. Subepitelyal
lezyonlar igin ‘bite-on-bite’ teknigiyle yapilan Jumbo forseps biyopsinin ¢ene hacmi
standartin iki kati olmasina ragmen sonuglar karigiktir. Bir calismada 22 subepitelyal
lezyonun 18 inde tan1 koydugu bildirilmigken, baska bir ¢alismada ise basarinin sadece %17
oldugu ifade edilmistir [135].

Bir doku biyopsisinin tanisal verimi, iistteki mukozay1 veya lezyonun bir boliimiinii,
derin dokuya erisim saglayan bir manevra olan bir trampet veya igne bicag1 kullamilarak
rezeke ederek gelistirilebilir. Bu teknik "SINK" veya "unroofing" olarak adlandirilmistir [87].
Biyopsi ve SINK teknikleri ile yapilan prospektif bir caligma, iki modalite arasinda tani
veriminde belirgin bir artis oldugunu gosterdi (sirasiyla %17'ye kars1 %87) [136]. Bir bagka
calisgmada EUS'da muskularis propria kaynakli subepitelyal lezyonlarda SINK teknigi
kullanilarak malignite tanisi ve risk degerlendirmesi icin %94'liik bir verim bildirilmigtir
[137].

Endoskopinin kullanilmaya baslandigi donemlerde balik¢ilarin siiriilerini tespit etmek
icin kullandiklar1 ultrason teknolojisi 1970’11 yillarda endoskoplara adapte edilmis ve sindirim
kanalinin tiim duvarlarinin ve ¢evresinin incelenebilmesi miimkiin kilinmistir [43].

Ulkemizde ise Endoskopik Ultrason 1990 yilinda kullanilmaya baglanmistir [43].

EUS ekoendoskoplari rutin endoskoplardan daha kalin olan radyal ve lineer olmak
tizere iki tiptedir [43]. Radyal problar 360° lik goriintli olusturarak gastrointestinal kanalin
duvarlarinin ve ¢evre yapilarinin incelenmesine olanak saglar, lineer eus ise endoskopun uzun
ekseni boyunca lezyonlar1 goriintiileyip es zamanli ince igne aspirasyon biyopsi yapilmasina
imkan verir [43, 138].
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Radyal EUS ile o6zellikle sindirim kanalindaki malign lezyonlarin bolgesel-¢evresel

yayilimi incelenebilmektedir. Ayrica EUS ile sindirim kanalinin etrafindaki komsu bolgeler

de gbzlenebilmektedir [43, 139].

Ust gastrointestinal sistemin EUS ile incelenmesinde kanal duvarmin ultrasonografik

anatomisi ve kanala komsu yapilarin taninabilmesi olduk¢a onemlidir [140]. Incelenen

katmanlar ekojenite 6zelliklerine gore ayirt edilir [15];

1-En igte proba en yakin goriinen hiperekojen tabaka luminal sivi-mukoza etkilesimi

2-Hipoekoik tabaka muskularis mukoza
3-Hiperekoik submukozal tabaka (ekojenitesi en fazla olan tabakadir)
4-Hipoekoik muskularis propria

5-En distaki hiperekoik seroza (6zofagusta adventisya)
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e Serosa / Adventive

Sekil 12. Gastrointestinal Sistem Suvar Katmanlar1 Ve EUS Goriiniimii
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Sekil 13. Gastrointestinal Sistem Suvar Katmanlarin EUS Gorliniimii
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Endoskopi, baryum kontrastli radyografi, ultrasonografi, BT ve MRG ile
karsilastirildiginda, EUS subepitelyal lezyonlarin biiylikliiglini ve yerini tespit edip
degerlendirmede daha yiiksek bir kesinlige sahiptir [141]. Endoskopik olarak bakildiginda,
subepitelyal lezyonlarin yiizeyi genellikle piliriizsiizdiir ve iilserasyon veya erozyon olmadan
cevredeki mukozaninkine benzer bir renge sahiptir [1]. Bazen bu lezyonlar hafif bir renk
degisikligi ve belirli morfolojik 6zellikler gosterir, ancak bunlar1 yalnizca endoskopi ile ayirt
etmek imkansizdir [1]. Ultrasonografi ise yalnizca ¢ok biiyiikk submukozal lezyonlar i¢in tani
bilgisi saglar.

Subepitelyal lezyonlarin ayirici tanisinda neoplastik olmayan lezyonlarin yan1 sira ¢ok
cesitli benign ve malign subepitelyal neoplazmalar bulunur [1, 43]. Subepitelyal lezyonlar1
tanimlamak i¢in koken aldigi tabaka belirlemelidir [1, 43]. Daha sonra, sinirin diizgiinliigii, i¢
ozellikler, ekojenite, vaskiilarite ve tiimoriin boyutu gézlenmelidir [1, 43]. Ek olarak, diger
komsu organlarla iliski ve adenopati varligi lezyon hakkinda degerli bilgiler saglar [43].
Toplanan bilgilerden, ayirict tanida subepitelyal lezyon hakkinda bir tahmin, makul bir
dogrulukla yapilabilir [1].

Subepitelyal lezyonlarin patolojik tanisini 6ngérmede EUS'un basarist ile ilgili yapilan
caligmalarda % 50-%79 arasinda degisen bir dogruluk orani bildirilmistir [8, 11, 13, 14, 52].

EUS ile saglanan duvar tabakasinin kokeni de dahil olmak {izere subepitelyal lezyon
ile ilgili tanisal bilgiler, bir lezyonun ¢ikarilip ¢ikarilmayacagina karar vermede de yardimci
olur [142, 143].
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Sekil 14. EUS Ile Subepitelyal Lezyonlar1 Tanimlama Algoritmasi kaynak [87]



Preoperatif BT kullanan bir c¢alismada, onceden EUS ile tanimlanmis biiyiik
submukozal tiimorler, olgularin sadece tgte ikisinde izlenmistir [8]. Ayni ¢alismada BT ve
MRG’nin biiyiik lipomlar1 ve malign GIST'leri, 6zellikle de metastatik yayilimli olanlari
tespit edebildigi de belirtilmistir [8].

Subepitelyal lezyonlar ve ekstraluminal kompresyon arasindaki farklilasmada EUS
ayrica endoskopi, ultrasonografi ve BT'den daha yliksek tanisal dogruluk gosterir [1]. Cok
merkezli bir ¢aligmada endoskopi, subepitelyal lezyonlari, sirasiyla %87 ve %29 duyarlilik ve
Ozgiillik ile ekstraluminal kompresyonlardan ayirt edebilmistir [16]. Yaymlanan bir
calismada USG, BT ve EUS'un , subepitelyal lezyonlart ve ekstraliiminal kompresyonlari
ayrt etmede sirastyla % 22,% 28 ve% 100'liik bir dogruluk oranina sahip oldugu belirtilmistir
[144].

Yine yapilan bir c¢alismada ise saptanan subepitelyal lezyonun malignant
potansiyelinin EUS tarafindan %83-86 0Ozgiillik ve 9%76-80'lik bir duyarlilikla
degerlendirildigi bildirilmektedir [145].

Sitoloji igin bir doku 6rnegi saglamak iizere IIAB igin standart 19, 22 veya 25 Gauge
igneleri kullanilabilir, 22 ve 25 Gauge igne benzer tanisal dogruluga sahiptir [146]. 19 Gauge
igneler daha fazla doku elde edebilmekle birlikte, 6zellikle proksimal mide ve duodenum gibi
yerlerde ignesinin sertlesmesi nedeniyle materyal daha zor elde edilebilir [147]. Subepitelyal
lezyonlarin tamsinda EUS-IIAB'nin ortalama bildirilen dogrulugu lezyonlar yaklasik % 80’dir
[148].

EUS-TCB (trucut biyopsi) ile yapilan c¢aligmalarin bir kisminda ©nemli bir
komplikasyon olmaksizin yeterli doku saglandigi gosterilmistir [87]. Daha sonraki bazi
prospektif ¢aligmalarda ise, gastrik submukozal lezyonlar1 olan hastalarda EUS-TCB'nin
tanisal veriminin, EUS-IIAB'den daha iyi olmadigi ve EUS-TCB ile elde edilen doku
cekirdeginin GIST'de mitotik indeksi incelemek i¢in yeterli olmadigi gosterilmistir [149,
150].

EUS islemi sirasinda da komplikasyonlar goriilebilmektedir. Ekoendoskoplar daha sert
ve daha kalindir [151]. Gastrointesinal perforasyon, islem sirasinda verilen suyun
aspirasyonu, bakteriyemi ve kanama komplikasyonlar1 goriilebilir [151, 152]. Pankreas ve
safra yollara yonelik yapilan EUS isleminde ise peritonit,kolanjit, pankreatit, tiimor hiicre

ekimi gibi komplikasyonlar mevcuttur [151, 153].
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Tablo 10. EUS’a Bagli GIS Perforasyonu i¢in Olas1 Risk Faktorleri [151]

EUS’a bagli GIS perforasyonu igin olas1 risk faktorleri

Operatoriin deneyimsizligi

Ozofagus perforasyonu igin

Ozofagus ya da 6zofagogastrik bileskede darliga yol acan kanser

EUS oncesi darliga dilatasyon uygulanmis olmasi

Hastanin yasinin ileri olmasi

Ozofagusa giris ve geciste zorlanma olmasi

Biiyiik servikal osteofitler

Duodenum perforasyonu i¢in

Divertikul

Darlik, pankreas bags1 tiimorii

Tablo 11. EUS-IIAB Kontrendikasyonlar1 [151]

EUS-IIAB kontrendikasyonlari

Antikoagiilan tedavi altinda olan ya da koagiilopati bulunan hastalar

(INR* > 1.5; trombosit < 50.000/ml; tedavi dozunda heparin uygulaniyor olmasi)

Clopidogrel veya diger thienopiridinlerin kullanimi

Ultrasonografik olarak ignenin goriilememesi

Darlik bulunan ve yeterli drene olmayan safra kanalinda dar segmentin iizerindeki

lezyondan IIAB yapilmasi

EUS kontrendikasyonlari

Hasta onam formunun bulunmamasi

Hastayla yeterli iletisim kurulamamasi ya da yetersiz sedasyon

Kistik mediastinal ya da pelvik lezyonlar**

Damar interpozisyonu***

*INR: International normalized ratio; **Rolatif kontrendikasyondur, proflaktik antibiyotik tedavisi zorunludur *** Rolatif

kontrendikasyondur, kar-zarar hesabi yapilarak uygulanabilir.
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2.3  SUBEPITELYAL LEZYONLARIN TEDAVISi

2.3.1 ENDOSKOPIK TEDAViI YONTEMLERI

Endoskopik mukozal rezeksiyon (EMR) submukozal enjeksiyon ile sivi yastigi
olusturarak protude olan lezyonu snare ile termal hasar olmadan ¢ikarma islemidir [154].
Kiigiik adenomlar ve erken evre malign tiimorleri de rezeke etmek igin kullanilir [154].
EMR’nin strip biyopsi; EMR-cap teknigi; ve bant ligasyonu ile yapilabilen tipleri mevcuttur
[154]. EMR-cap teknigi Ozefagus lezyonlar1 igin popiilerdir, bant ligasyonlu EMR,
noroendokrin tiimorlerin rezeksiyonunda sik kullanilir [220]. EMR'nin ana sinirlamasi, 2
cm'den daha biiyiikk, submukozadan sonraki katmanlari invaze etmis lezyonlar1 tamamen
rezeke edememesidir [116, 117, 118 , 119, 154]. Muskularis propriya kaynakli kiigiik
2cm’den kiigiik lezyonlar da EMR ile ¢ikarilabilir [87].

Endoskopik submukozal diseksiyon (ESD) ise submukozal enjeksiyondan sonra, bir
mukozal insizyon ile lezyonun 6zelliklerine ve ESD-bigak tiplerine gore tam veya kismi bir
cevresel kesi ile lezyonun c¢ikarilmasidir [154]. Baglarda mukozal mide ve o6zofagus
kanserlerinin tedavisinde kullanilmis olsa da subepitelyal lezyonlarin rezeksiyon icin giderek
daha fazla yaygilasmustir [51, 117, 155]. Rezeksiyon basari oranlari, ndroendokrin tiimorler
ve graniiler hiicreli tiimoérleri olan hastalarda %90'1n {izerindedir [132, 156]. Muskularis
propriadan kaynaklanan subepitelyal mide lezyonlart i¢in ESD ile tedavi edilen 144 hasta
iizerinde yapilan bir ¢alismada, 145 lezyondan 134 (% 92), 19 aylik ortalama bir takipte
lokal niiks veya distal metastaz olmaksizin tamamen rezeke edildigi belirtilmistir [157].

Submukozal tiineling yontemi subepitelyal tiimorlerden doku saglanmasi ve
endoskopik rezeksiyonunun giivenligini artirabilir [158]. Bu teknik lezyona proksimalde
mukozal bir insizyon yapilmasini, ardindan submukozal bosluga ilerlemeyi ve submukozdan
lezyona kadar diseksiyonun yapilmasini igerir [87]. Lezyonun eniikleasyonu ESD teknikleri
ile gergeklestirilebilir ve lezyon tiinelden alinir. Tiinelin mukozal kapanmasi daha sonra
hemokliplerle gergeklestirilir. Submukozal tiinellemenin teorik avantajlari, mukozal

biitiinliigiin korunmasi ve peritonit veya mediastinitin riskinin daha diisiik olmasidir [87].

2.3.2 CERRAHI TEDAVi SURECLERI

Operasyonun amact miimkiin oldugunca RO rezeksiyonu saglamaktir. Lenf nodu
metastazi klinik olarak siipheli olmadikg¢a lenf nodu diseksiyonu 6nerilmez [64]. Bu nedenle,
organ ve organ fonksiyonlarinin korunmasi ve ameliyat sonrasi iyi bir yasam kalitesinin

korunmasi ile kama veya segmental rezeksiyon 6nerilir [159]. Onceki ¢alismalar,
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laparoskopik rezeksiyonun gastrik GIST'ler i¢in uygulanabilir ve giivenli oldugunu ve benzer
onkolojik sonuglar1 olan geleneksel agik cerrahiden daha az invaziv oldugunu gostermistir,
daha az komplikasyona yol agmasi ise hastaya ve hekime onemli avantajlar saglamaktadir
[160].

24  SUBEPITELYAL LEZYONLARIN YONETIMi

Gastrointestinal subepitelyal lezyonlarin karakterizasyonu ve yonetimi zordur, tedavi
secenekleri malign lezyonlarin cerrahi rezeksiyonundan benign lezyonlarin takibine ya da
klinik olarak semptom varliginda yine cerrahi islem uygulanmasina kadar degisiklik gosterir
[1].

Cerrahi endikasyonlar kiiglik subepitelyal lezyonlarda hala tartismalidir [2]. Kanama
gibi spesifik semptomlari olanve malign olarak patolojik olarak teshis edilen lezyonlarda
cerrahi tedavi gereklidir [65, 161].

Endoskopik incelemeler midede kiigiik subepitelyal lezyonlar1 gosterebilir; ancak,
yakin muayene veya cerrahi tedavi ile takibi dneren herhangi bir ilke veya kilavuz yoktur.
Japon GIST rehberleri, bazilarinin retrospektif kohort ¢aligmalar: ile dogrulandig: tesadiifen
bulunan gastrik subepitelyal lezyonlar igin pratik prensipleri gostermektedir [53, 65, 162].

Lezyon ¢ap1 2-5 cm oldugunda veya 2 cm’den kiiciik ancak endoskopide 'yliksek risk
ozellikleri' (endoskopik takip sirasinda diizensiz smirlar, iilserasyon ve / veya biiyiime)
oldugunda, kilavuzlar kontrastli BT ve /veya EUS incelemesi ile EUS-IIAB 6nerir. Lezyon 2
cm’in altinda ve malignite bulgusu yok ise, yilda bir veya iki kez endoskopi veya EUS ile
takip edilebilir [53, 162].

Yapilan diger iki ¢aligma ise 5 cm’den kiigiik subepitelyal lezyonlar i¢in yine EUS'da
yiiksek risk 6zelligi olan ve/veya takip sirasinda biiyiikliigli artanlara operasyon onermistir [2,
163]. Yapilan bir baska ¢alismada boyut artis nedeniyle opere edilen kiiclik gastrik
subepitelyal lezyonlarin % 90’dan fazlas1 GIST oldugu ve bu GIST’lerin % 10'unun yiiksek
riskli tagidigr belirtilmistir, lezyonlarin sadece % 10'dan az1 iyi huylu schwannoma oldugu
gorilmiistiir [164].

5 cm’in stii lezyonlar, agirlikli olarak GIST'ten olusur ve GIST 5 cm’in istiinde
oldugunda niiks artmis gibi goriinmektedir [65]. Bu nedenle, pratik acidan cerrahi olarak
cikarilmast uygun olabilir [2].

Lipom endoskopi, EUS veya BT taramasi ile tipik ozelliklerle teshis edilebilir.
Konjenital lezyonlar ve benign tiimorler semptomatik olmadikca EUS-IIAB ve cerrahi

girigimler gerektirmez [2].
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Leimyomlarda da ,diger lezyonlarda oldugu gibi, cerrahi rezeksiyon maligniteden
stiphelenilen her durumda endikedir (leimyosarkom) [165]. Maligniteyi diisiindiiren
ozellikleri olmayan kii¢iik asemptomatik lezyonlar i¢in 6-12 ayda tekrarlanan EUS takibi
onerilmektedir [165]. Bir yil i¢inde herhangi bir degisiklik olmazsa, takip araliklari
uzatilabilir. Timor semptomatik hale gelirse,] cm’den fazla biiyiirse veya iilsere olursa
cerrahi olarak c¢ikarilmalidir [165]. Endoskopik rezeksiyon o6zellikle 2cm den kiiglik
muskularis mukoza kaynakli lezyonlarda tercih edilir [166].
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GIST’lerin yonetimi ise malign potansiyeli olabileceginden ayrica 6nem tasimaktadir.
Bu konuda yapilmis bir¢ok ¢aligsma, bildirilen bir ¢ok goriis mevcuttur.

Endoskopi ve EUS, subepitelyal lezyonlarin histolojik tanisinda %46-79 dogruluk
oranina sahiptir [11, 14, 48, 148]. Tanmin kesimlestirilmesi i¢in patolojik Ornekleme
gereklidir. Bunun i¢in EUS-IIAB’den faydananilmaktadir. Yakin tarihli bir retrospektif
calismada, 65 subepitelyal lezyon vakasinda EUS-IIAB'nin tanisal verimi% 80 idi [167].
Rezeksiyon sonrasi patolojik tanist GIST olan 22 vakada, EUS-IIAB % 82 duyarliliga ve
%100 6zgiilliige sahip oldugu belirtildi [167]. Ayrica iki retrospektif ¢alismada da, % 84 ile %
92 arasinda bir teshis dogrulugu ile benzer sonuglar saptanmistir [168, 169].

EUS-IIAB'nin  yeterli ~ 6rneklemesi sadece Ki-67 indeksi Olciimii  ve
immunhistokimyasal incelemeye degil KIT ve PDGFR-A mutasyon analizine de izin verir
[170, 171, 172, 173]. KIT mutasyon analizi prognostik 6neme sahip oldugundan ve tedaviye
cevabin tahmin edicisi olabileceginden, preoperatif belirlenmesi lokal ileri ve metastatik
hastaliklarda tedaviye yaklasimin yonlendirilmesine yardimer olabilir [171, 172].

Malign GIST'in preoperatif riskinin belirlenmesi saglamak amaciyla. Ando ve ark.
2002 yilinda EUS-IIAB ile toplanan drneklerde mitoz varliginin degerlendirmis ve ki-67
indeksinin, malign lezyon ile anlamli sekilde iliskili oldugunu saptamistir [55]. Okubo ve
arkadaslar1 ise 2004 yilinda yayinladigi ¢alismalarinda, % 5'ten daha fazla ki-67 indeksinin
varliginin, % 85.7'lik bir teshis kesinligi ile yiiksek dereceli bir malignite gosterdigini
bildirmistir [54].

Ancak son yillarda yapilan ¢alismalarda sonuglar daha farklidir. 2008 yilinda Nishida
ve ark.’larinm, 2012 yilinda ise ESMO’nun yayinladigi sonuglara gére EUS-IIAB'dan elde
edilen mitotik sayilar ve proliferasyon indeksinin tiimor heterojenitesi nedeniyle risk
siniflamasint 6n gérmede kisitlayict oldugunu vurgulamiglardir [65, 174]. Elde eliden
materyaldeki 6l¢lim dogrudur ancak tiimoriin baska bir lokalizasyonunda daha farkli bir
proliferasyon hizi mevcut olabilmektedir [66, 129]. Bu nedenle, EUS-IiAB'den elde edilen
proliferasyon indeksini risk siniflandirmalarinda ve derecelendirmelerinde kullanmamasi
onerilmektedir [2, 65, 174].

Yapilan bazi calismalara goére GIST'lerin her zaman malign bir seyir izledigi
diisiiniilmemektedir [64]. Ozellikle 2 cm’den kiigiik GIST’lerin malignite potansiyelleri
diistiktlir [64]. Bu nedenle, NCCN klavuzlan yiiksek riskli 6zelliklere sahip olmadiklarinda
(takipte tiimorlerin biliyiimesi, {lserasyon, heterojen eko ve diizensiz smir) bu kiigiik
lezyonlarin  EUS ile periyodik olarak boyut ve ekojenite degisiklikleri acisindan

izlenebilecegini gdstermektedir [64]. Izlenecek lezyonlarin 6 ay aralik ile EUS ile erken
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donem takibinin yapilmasini1 ve ardindan yiiksek riskli 6zellikler veya semptomlar bulunana
kadar yillik takip edilmesi Onerilir [64, 65, 174]. Ancak bu oOneriler gastrik yerlesimli
GIST’ler i¢in gecerlidir; ince bagirsakta, kolonda veya rektumda bulunan kii¢ciik GIST'lerin
opere olmasi onerilmektedir [163]. Ciinkii bagirsakta bulunan GIST'ler midede bulunanlardan
daha agresiftir [68]. Opere edilecek kii¢iik GIST'ler igin maliyet etkinligi ve ileriye doniik
prognostik faktdrler g6z Oniine alindiginda laparoskopik yaklasimlarin daha uygun oldugu
goriisii mevcuttur [163].
GIST'ler 2 cm’in iistiinde ise ya da 2 cm’in altinda olup yiiksek risk 6zelligi

barindirtyor veya takiplerde biiyiime gosteriyor ise operasyon onerilmektedir.
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Sekil 16.GIST Yonetim Algoritmasi [163]
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Ust Gastrointestinal sistem subepitelyal lezyonlarinin mevcut takip ve ydnetiminin
temeli, malignite riski nedeniyle opere edilen hastalarin operasyon materyallerinin patoloji
sonuglarina dayanmaktadir. Bu bulgular 1s18inda iist gastrointestinal sistem subepitelyal
lezyonlarinin tarifi i¢in bazen tek basina EUS/EUS-IIAB vyeterli olmamakta yardimci
goriintiileme yontemlerinden de fayda saglanilmaktadir. Tanisal agidan tim verilerin
tamamlayaci Ozellikte olmasi nedeniyle iist gastrointestinal sistem subepitelyal lezyon tanili
hastalarimizin tiim kayitlarini tekrar gézden gegirme ihtiyaci hissettik.

Bizim arastirmamizda Gastrointestinal Subepitelyal lezyonlarin Endoskopik USG ile
belirlenmesi, alinan endoskopik biyopsilerin ve operasyon patoloji sonuglarin tarafimizca
tanimlanan lezyonlar ile korelasyon degerlendirilmesi hedeflenmektedir. Bdylelikle, hem
endoskopik biyopsi ve cerrahi endikasyonlarinin net ortaya konmas1 hem de EUS’un tanida
giivenilirliginin ortaya konmasi amaglanmigtir. Tanimlanan lezyonlarin takip stireleri ve
lezyon boyutlarmin takipler esnasinda kaydi,bu verilerin analizi ise benign subepitelyal

lezyonlarin izleminde yol gosterici olmasini hedeflemektedir.

3 MATERYAL VE METOD

3.1  ARASTIRMANIN TiPi

Aragtirma tanimlayict ve metodolojik tipte yapilmastir.

3.2  ARASTIRMANIN YERI
Arastirma Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim

Dal1 Gastroenteroloji Klinigi Endoskopi {initesinde yapilmistir.

3.3 EVREN VE ORNEK SECIiMi

Dokuz Eyliil Universitesi Tip fakiiltesi hastanesinde Gastroenteroloji Bilim Dalinda
Mart 2009- Aralik 2017 tarihleri arasinda herhangi bir nedenle Endoskopi ya da abdomen
goriintiileme tetkiki sonrasinda subepitelyal lezyon siiphesi ile Endoskopik USG yapilan 18
yas ve {lstli hastalar ¢alismamizin evrenini olusturmaktadir. Klinigimizde ilgili tarihler
arasinda arastirma konusunu igeren toplam 170 olgu takip edilmistir. Ornek biiyiikligii
hesaplanmayip; EUS ta subepitelyal lezyon tanisi olan hastalarin tiimii arastirmaya dahil

edilmistir.
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34  ARASTIRMAYA DAHIL OLMA / DISLAMA KRITERLERI

3.4.1 DAHIL ETME KRiTERLERI

e 18 yas ve iistii olmak

e Gastrointestinal subepitelyal lezyon on tanis1 ile Dokuz Eyliil Universitesi Tip
Fakiiltesi Hastanesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali Gastroenteroloji Klinigi Endoskopi
iinitesinde EUS yapilip subepitelyal lezyon saptanmasi

3.4.2 DISLAMA KRITERLERI

e 18 yas alt1 olmak

e Konvansiyonel endoskopi ile subepitelyal lezyon siiphesi olusmus ancak Endoskopik
USG ile degerlendirilmesinde lenfoma, linitis plastika ya da iilsere kitle oldugu
gortilen lezyonlar.

Mart 2009- Aralik 2017 tarihleri arasinda
merkezimizde subepitelyal lezyon 6n tamsi ile EUS/EUS-
[1AB yapilan hastalar (N=267)

Diglama kriterleri (EUS
gorlinlimiine gore)

-Lenfoma (N=21)

-Linitis plastika (N=14)

-Malign ilsere lezyon (N=62)

Subepitelyal lezyonlar (N=170)

Sekil 17. Hastalarin Se¢ilim Algoritmasi
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3.5 ARASTIRMANIN DEGiISKENLERI

Nedenselligin arastirilmadigr ¢alismada bagimli ve bagimsiz degiskenler yoktur.
Tanimlayic1 degiskenler: yas, cinsiyet, Endoskopik USG’de lezyon yeri, Endoskopik USG’de
lezyonun katmani, endoskopik usg’de lezyonun on tanisi, endoskopik usg’de lezyonun
boyutu, endoskopik usg’de lezyonlarin malignite sliphesi olusturacak goriinim o6zellikleri,
endoskopik usg’de lezyona yonelik Ornekleme yapilip yapilmamasi, yapildi ise yontemi,
sonucu ve varsa immunhistokimyasal boyanma o6zellikleri, endoskopik usg’de lezyon
saptanan hastanin opere olup olmadigi, endoskopik usg’de lezyon saptanan hastanin opere
oldu ise patoloji sonucu ve immunhistokimyasal boyanma o6zellikleri, endoskopik usg’de
lezyon saptanan hastanin endoskopik yontem veya goriintiileme ile kontrolii, hastalarin
ortalama takip siiresi ve hastalarin son lezyon boyutlari,endoskopik usg’de lezyon saptanip
opere oldu ise kontrolii yapilan hastalarin niiks durumlaridir.

Hastalarin demografik ozellikleri, subepitelyal lezyonlarin radyolojik ya da EUS
goriiniim raporlar;, EUS-IIAB/endoskopik biyopsi yapilan hastalarin sitopatolojik tanilari,
subepitelyal lezyon nedeniyle opere olmus hastalarin cerrahi operasyon tipi ve cerrahi patoloji

sonuglar1 hastane kayit sistemi olan Probel ortaminda retrospektif olarak analiz edildi.

3.6 RADYOLOJIK GORUNTULEME

Calismaya dahil edilen hastalarin subepitelyal lezyon i¢in goriintiileme yapilmis
olanlarin BT raporlar1 incelendi. BT nin subepitelyal lezyonu tespit etme ve tanisal olarak
cerrahi patoloji tani ile ayn1 taniyr ayirt edebilmesi ve opere olan hastalarda niisk durumunu

degerlendirebilmesi incelendi.

3.7 ENDOSONOGRAFIK ULTRASONOGRAFi

Tiim EUS/EUS-IIAB degerlendirmeleri DEUTF I¢ Hastaliklar1 Gastroenteroloji
boliimiinde bu konuda deneyimli iki Gastroenterolog tarafindan yapilmistir.

Islem ag karna yapilmis, islemden bir gece 6nce saat 22:00’den itibaren hastalara oral
yolla gida almamalar1 sdylenmistir. EUS oncesi midazolam veya midazolam-propofol-
fentanil ile hastalara sedasyon uygulanmis, islem sol lateral poziyonda yapilmustir.

Islem icin Fujinon radyal ekoendoskop kullanilmisir. EUS sirasinda; subepitelyal
saptanan lezyonun boyutu, yerlesim yeri, sayisi, kaynaklandig1 katman, ekojenitesi, malignite
belirteci (sinir diizenliligi, kistik bosluk kalsifikasyon, boyut degerlendirmesi, komsu lenf

nodu varlig1, heterojenitesi,mukozal iilserasyon ve nekrotik odak varlig1) arastirilmis ve
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lezyon tanimlanmaya g¢alisilmistir. Lezyonlarin tanimlanmasi igin yararlanilan parametreler

Tablo 12’de gosterilmistir.

Tablo 12. Subepitelyal Lezyonlarin Tanimlanmasi

Yerlestigi en sik

Lezyon Tipi _ EUS katmani EUS goriiniimii
GIS bolgesi
) 4.katman (nadiren ] ]
GIST Mide Hipoekoik
2.katman)
. , Hipoekoik
Leimyom Ozofagus 2.veya 4. Katman
) ) 2-3 velveya 4. Hipoekoik ya da
EktopikPankreas Mide ) T
Katman mikst ekojenite
Lipoma Mide 3.katman hiperekoik
Karsinoid Mide 2 velveya 3.katman | Hafif hipoekoik
Graniiler Orta ve alt Diizgiin kenarli
. 2.yada 3.katman ) ) )
hiicreli timor 0zofagus homojen hipoekoik
. 4.katman (nadiren ) )
Schwannoma Mide Hipoekoik
3.katman)
Kist Ozofagus 3.katman Anekoik
] Mide Anekoik, tiibiiler,
Varis 3.katman o
Fundus serpinjoz
Inflamatuar fibroid Mide Hipoekoik, homojen ya da
) 2 velveya 3.katman ' o ‘
polip antrum mikst ekojenite,dlizensiz sinir
Hipoekoik, pliriizsiiz kenar
Mide boslugu, yiiksek ekoik
Glomus timor 2.veya 4. Katman yueth, Y
antrum lekelerle karisan i¢ heterojen
eko
Mide ve
. 2-3 velveya : :
Lenfoma Ince Hipoekoik
4 katman
barsak
Malignite ve metastatik ] )
. Hipoekoik,
lezyonlar Tim Gl sistem | Tim katmanlar )
heterojen

40




3.8 ENDOSKOPiK ULTRASONOGRAFI ESLIGINDE SUBEPITELYAL
LEZYONDAN BIYOPSI iISLEMI
Biyopsisi islemi icin Lineer EUS (Fujinon EG-53UT) cihaz1 kullanilmistir. Islem
oncesi hastalarin trombosit degeri, aktive parsiyel tromboplastin zamani ve Protrombin
zamani Ol¢iilmiistiir. Hastalar koagiilopati, antikoagiilan ve/veya antiagregan kullanimi
acisindan sorgulanmustir. Islem orta dereceli veya derin sedasyon altinda yapilmis ve
sedasyon igin midazolam ve/veya propofol kullanilmistir. Ince igne Aspirasyon Biyopsi

islemi i¢in, cogunlugu 19 Gy igne olmak iizere; 19 Gy veya 22 Gy igneler kullanilmistir.

3.9 BIYOPSi SONRASI PATOLOJIK DEGERLENDIRME

Calisma grubu olgularinin 39 (%22,9)’una EUS-1IAB uygulanmis ve érnekler patoloji
laboratuvarina gonderilmistir. Gonderilen materyal lama yayildiktan sonra, havada kurutma
veya alkol ile fiksasyon teknikleri ile kurutulup, May-Grunwald Giemsa veya Papanicolaou
(PAP) ile boyandiktan sonra degerlendirilmistir.

Forceps biyopsi ve EMR ile alinan lezyonlar ise 6 saat formol ile bekletildikten sonra
isleme alinip takip cihazinda bekletildikten sonra kesitler alinip Hematoksilen Eozin ile

boyanmistir, gerekli goriildiigiinde Immunhistokimya boyast da uygulanmistir.

3.10 ISTATISTIKSEL ANALIZ

Hasta bilgileri sakli tutulmakla birlikte g¢alisma Helsinki deklarasyonuna gore
yiirlitiilmiistiir. Veriler Statitistical package for the Social Sciences (SPSS) (version 22.0;
SPSS Inc., Chicago, IL, USA) istatistik paket programinda degerlendirilmistir. Tanimlayici
bulgular i¢in sayimla belirtilen degiskenler say1 ve yiizdelerle, 6l¢iimle belirlenen degiskenler,
ortalamatstandart sapma (minimum deger-maksimum deger) ile belirtilmistir. Olgiimle
belirtilen degiskenlerin dagilim 6zelligi Kolmogorov-Smirnov testi ve basiklik ve garpiklik
katsayilar1 ile degerlendirilmistir. Katsayilarin -1,5 ile +1,5 arasinda olmasi durumunda
verinin normal dagildig1 varsayilmistir. Lezyon boyutlarindaki degisim bagimli gruplarda t
testi Wilcoxon sirali isaretler testi ile degerlendirilmistir. Lezyonlari tanimlamak amaciyla
EUS sonuglar1 ve patoloji sonuglarinin karsilastirilmast i¢in tani testlerinden yararlanilmais,
duyarlilik, secicilik, pozitif prediktif deger, negatif prediktif deger, yanlis pozitif orani ve

yanlis negatif oran1 hesaplanmigstir.
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3.11 ETIK KURUL ONAYI
Calisma icin Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi invaziv olmayan Klinik

arastirmalar etik kurulundan 28 Ocak 2019 ve 2019/01-142 Karar no ile onay alinmustir.

4 SONUCLAR

Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali
Gastroenteroloji Klinigi Endoskopi {initesinde Mart 2009-Aralik 2017 tarihleri arasinda
Gastrointestinal Subepitelyal Lezyon nedenli EUS yapilan toplam 170 hasta ¢alismaya dahil
edildi.

Calisma grubunu olusturan bireylerin %59.4’1 kadin (n=101), %40.6’s1 (n=69)
erkektir ve yas ortalamasi 55.7+12.4°diir (26-91). Yas dagilimi Tablo 13’°de gdsterilmektedir.

Tablo 13. Calisma Grubunun Yas Dagilimi

Yas gruplan n (%)

<30 1 (%0.6)
30-44 35 (%20.6)
45-59 71 (%41.8)
60-74 51 (%30.0)
>75 12 (%7.1)
Toplam 170 (%100.0)

Subepitelyal lezyonlarin boyut ortalamasi 1.6+1.3’cmdir (0.4-10). Lezyonlarin
%27.6’s1 1 cm’in altinda iken, %12.9’u 3 cm’in iizerindedir. Lezyon boyut dagilimi

Tablo 14’de gosterilmektedir.

Tablo 14. Lezyonlarin Boyut Dagilimlart

Lezyon boyutu (cm) n (%)

<1 47 (%27.6)
1-3 101 (%59.4)
>3 22 (%12.9)
Toplam 170 (%100.0)
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Calisma grubunu olusturan bireylerin  %31.8’inde lezyon yeri mide Kkorpus,
%25.3’linilin lezyon yeri mide antrumdur. En fazla koken aldiklar1 katman 4.katman olan
muskularis propriadir ve olgularin %47.1’inde (n=80) tutulmustur. Lezyon yerine gore

dagilimi ve koken aldiklar1 katmanlar Tablo 15 ve 16’da gosterilmektedir.

Tablo 15. Lezyonlarin EUS’a Goére Lezyon Yerine Gore Dagilimi Ve Boyut Ortalamalari

Lezyon Yeri n (%) Ortalama boyut
Korpus 54 (%31.8) 1.95¢cm (£0.25)
Antrum 43 (%25.3) 1.4cm (£0.14)
Ozefagus 38 (%22.4) 1.4cm (£0.19)
Duedonum 13 (%7.6) 1.69cm (+0.3)
Kardiya 9 (%5.3) 1.88cm (£0.3)
Fundus 6 (%3.5) 0.9cm (£0.2)
Bulbus 5 (%2.9) l.1cm (£0.1)
Pilor 2 (%1.2) 1.5cm (£0.5)
Toplam 170(%2100) 1.6cm (£1.3)
Tablo 16. Lezyonlarin Koken Aldigi GIS Katmanlari
Mukoza (1.katman) %2.9
Muskularis mukoza (2.katman) %24.7
Submukoza (3.katman) %18.8
Muskularis propria (4.katman) %47.1
Lezyonlarm Koken Muskularis mukoza+submukoza(2.ve %4.7
aldig1 katman 3-katman)
Muskularis mukoza + submukoza + %1.2

muskularis propria
(2., 3. ve 4.katman)
submukoza+muskularis propria %0.6
(3. ve 4.katman)
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EUS ile yapilan goriiniim degerlendirmesine gore bireylerin %51.2’inde leimyom,
%18.8’inde GIST 6n tanis1 bulunmakta idi. Diger lezyonlarin dagilimi1 Tablo 17°de

gosterilmistir.

Tablo 17. EUS ile Saptanan Lezyonlarin On Tanilar1 ve Oranlari

EUS endoskopik Tan1 n (%)
Leimyom 87 (%51.2)
GIST 32 (%18.8)
Lipom 27 (%15.9)
Ektopik pankreas 13 (%7.6)
Noroendokrin tiimor 10 (%5.8)
Kist 1 (%0.6)
Toplam 170 (%100)

Ust Gastrointestinal Sistem bdlgelerinde EUS ile en sik goriilen subepitelyal lezyon
tipleri ise Tablo 18’de gosterilmektedir.

Tablo 18. Ust GIS Bélgelerinde En Sik Izlenen Subepitelyal Lezyon Tipleri

Ust GIS bolgesi En sik goriilen (%)
subepitelyal lezyon
Ozofagus Leiomyom %89,4
Kardiya Leiomyom %77.7
Fundus Leiomyom %100
Korpus Leiomyom %51
Antrum Lipom %34.8
Pilor Leiomyom- %50
ektopik
pankreas
Bulbus Leiomyom %60
Duodenum Lipom %46.1
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EUS’da izlenen lezyonlarin ise yerlesim, kdken aldig1 katman, boyut ortalamalari,

EUS goriiniim 6zellikleri ve biyopsi-cerrahi basari oranlari ise Tablo 19°de gosterilmistir.

Tablo 19. EUS’da izlenen Lezyonlarin Yerlesim, Koken Aldig1 Katman, Boyut Ortalamalari,

EUS Gériiniim Ozellikleri Ve Biyopsi-Cerrahi Basar1 Oranlari

Subepitelyal | Leiomyom | GIST Lipom Karsinoid | Ektopik
Lezyon pankreas
Gl kanalda | Ozofagus Mide korpus Mide Antrum | Mide Mide
ensik (%47.7) (%53.1) (%55.5) Korpus Antrum
yerlesim (%40) (%92.3)
yeri
Gl duvarda | Muskularis | Muskularis submukoza submukoza | Muskularis
en sik koken | propria propria (%92.5) (%40) mukoza ve
aldig (6zofagusta | (%90.6) submukoza
katman %65.6 (%61.5)
muskularis
mukoza)
Ortalama 1.15cm 3.5cm 1.18 cm 1.19cm 1cm
boyut
EUS Hipoekoik | Hipoekoik Hiperekoik Hipoekoik | Hiperekoik
goriniim (9%6100) (%69.8) (9%100) (%100) (%69.2)
ozelligi
Forceps basarisiz %50 - %66.7 basarisiz
biyopsi
basar orani
EUS-IIAB %75 %60 - - basarisiz
tani orani
EMR tani - 0 - %40 -
orani
Cerrahi %4.5 %50 - %10 -

tedavi orani
(%0)
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Olgularin %34.1’ine endoskopik yontemlerle 1IAB, forceps biyopsi ya da EMR
yapilmistir. Endoskopik ydntemle biyopsi yapilan olgularda %67.2°si EUS-IIAB ile, % 20.7
si forceps ile %10’u ise endomukozal rezeksiyon ile patolojik 6rnekleme yapilmistir. Yapilan
islemlerin higbirinde komplikasyon gelismemistir. Bu sonuglara gore gore en sik endoskopik

biyopsi patoloji tanisi sirastyla GIST ve leimyom dagilimi1 Tablo 20’de sunulmustur.

Tablo 20. Endoskopik Yo6ntemlerle Alinan Biyopsilerin Sonuglar1 Ve Oranlari

Biyopsi tiirii Patolojik tani n (%)
GIST 16 (%41)
Yetersiz 7 (%17.9)
3 Leimyom 11 (%28.2)
EUS-1IAByapilan lezyonlar .
Malignite, metastaz 4 (%10.2)
Schwannoma 1 (%2.9)
Toplam 39 (%100.0)
GIST 1 (%8.3)
_ _ Yetersiz 8 (%66.6)
Forceps biyopsi yapilan :
Graniiler hiicreli tm 1 (%8.3)
lezyonlar
NET 2 (%16.8)
Toplam 12 (%100.0)
EMR yapilan lezyonlar NET 2 (%33.6)
Yetersiz 1 (%16.6)
Infalamatuar fibroid polip 1 (%16.6)
Lipom 1(%16.6)
Adenomatdz polip 1 (%16.6)
Toplam 6 (%100.0)
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Tablo 21. Subepitelyal Lezyonlarin EUS ile Gériiniim, Endoskopik Ve Eksizyonel Biyopsi

Sayilari

Subepitelyal lezyon

EUS’da goriilen

Endoskopik yontem
biyopside saptanan

Eksizyonel
biyopside saptanan

GIST 32 15 13
Leiomyom 87 9 5
Noroendokrin 10 5 1
timor

Ektopik pankreas | 13 - -

Lipom 27

Schwannoma -

R R e
'_\

Graniiler hiireli | -

tilmor

Gangliositik - - 1
paraganglioma

Inflamatuar fibroid | - 1 =

polip

Endoskopik yontemle ve/veya eksizyonel biyopsisi olan 61 hastanin 16 tanesinde
patoloji sonucu yetersizdir. 45 hasta icerisinde EUS 6n tanisi ile patoloji sonucu uyumlu olan
32 hasta mevcuttur. EUS ile hastalarin %71.1°ine dogru tan1 konmustur.

Olgularm %12.4’i (n=21) subsegmental rezeksiyon ile opere edilmisken, %87.6’s1
(n=149) opere edilmemistir. Opere edilen 21 olgunun eksizyonel biyopsi dagilimi Tablo’da
sunulmustur.yukardaki tablonun no ver (yukardaki tablo sayis1 verilecek)

Opere edilen 21 hastanin 2 tanesinin endoskopik yontemle biyopsisi mevcut degil idi.
Hem endoskopik hem eksizyonel biyopsisi olan 19 hastada endoskopik yontemle alinan
biyopsi-eksizyonel biyopsi tutarliligi %100 idi.

Opere edilen hastalarin 16 tanesi EUS incelemesinde GIST olarak degerlendirilmistir.
Bu hastalarin %81.3’iinii kapsayan 13 hasta opere edilmis, eksizyonel biyopsi sonucu yine
GIST olarak raporlanmistir. Ayrica bu hastalarin 12 tanesinin de endoskopik yontemle alinan
biyopsisi ile yine GIST idi, bir hastadan ise endoskopik biyopsi alinamamigti. EUS ile GIST
olarak degerlendirilen 1 hastadanin eksizyonel biyopsisinde leimyom saptanmustir, zaten bu

hastanin da endoskopik biyopsi sonucu leiomyom olarak raporlanmistir ancak hasta kendi
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istegi ile opere olmustur. 1 hastada schwannoma, 1 hastada ise gangliositik paragangliyoma
eksizyonel biyopsi ile saptanmistir. Schwannoma saptanan hastanin endoskopik biyopsi
sonucu da yine eksizyonel biyopsi ile uyumludur ancak gangliositik paraganglioma olarak
eksizyonel biyopsisi olan hastanin endoskopik biyopsisi mevcut degildir.

Subepitelyal lezyona sahip 170 hastanin %41.1°inde endoskopik ve/veya BT ile
goriintiileme takibi yapilmistir. Bu hastalardan 13 tanesinde endoskopik ve BT takibi beraber
yapilmistir. 22 hastanin (%12.9) sadece BT ile takibi, 61 hastanin ise (%35.9) endoskopik
takibi yapilmistir.

Niiks agisindan endoskopik mukozal rezeksiyon, polipektomi yapilan ve opere edilen
21 hasta ortalama 10.4+3.8 ay takip edilmistir. Kontrolii yapilan 21 hasta icerisinde sadece bir
hastada niiks saptanmistir, ve bu hasta daha 6énce EMR yapilan Noroendokrin Tiimor tanil
bir hastadir. ( Korpus yerlesimli 0.4cm lik lezyon)

Operasyon, polipektomi, EMR yapilmayan, diizenli takip edilen 43 hasta ortalama
14.943 ay takip edilmistir. Lezyonlarinin ilk boyut ortalamasi 1.15+0.6 cm iken son boyut
ortalamalar1 1.2+0.6 cm idi.(p<0.05) Lezyonlarin %60’inda boyut degisimi yok idi, %30
lezyonda ise boyutta artis var idi. Boyut artis1 gosteren 13 lezyonun 9 tanesi leiomyomdur.
(%69.2) Lezyonlarin alt tiplerinin takiplerindeki boyut degisimleri boyut degisimleri ayr1 ayri

incelendiginde ise az hasta olmasi nedeniyle anlamli sonug¢ vermemistir (p>0.05).

41  EUSILE GIST ON TANISI OLAN HASTALARIN SONUCLARI

EUS ile GIST 6n tanis1 olan hastalarin %43.8’1 kadin %56.2°si ise erkektir. Yas
ortalamasi 60.9 (31, 91). Lezyonlarin ortalama boyutu 3.5+0.3 cm ( 1.5 cm-10 cm). Yerlesim
yeri itibari ile GIST en ¢ok %53.1 ile mide korpusunda bulunmaktadir. Lezyonlarin %90.6’s1
muskularis propria kokenli olup, tiim lezyonlarda goriiniim hipoekoik idi. Lezyonlarin iist

gastrointestinal sistemdeki yerlesim oranlari tablo. 22°de gosterilmistir.
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Tablo 22. EUS ile GIST On Tanis1 Olan Hastalarin Yerlesim Yerleri Ve Oranlar

EUS ile GIST yerlesim yeri n (%)
ozefagus 4 (%12.5)
kardiya 1(%3.1)
korpus 17 (%53.1)
antrum 7 (%21.9)
duedonum 3 (%9.4)
Toplam 32 (%100)

EUS ile GIST 6n tamist olan 32 hastanin 28 tanesinden endoskopik yontemle
(iiab+forceps+emr) biyopsi alinmis olup 4 tanesinde alinan biyopsi yetersizdir. Toplam 16
hastanin (%57.1) endoskopik biyopsi sonucu GIST olarak saptanmistir ve 2 hastada ise
leimyom oldugu goriilmiistiir. Mide antrumunda muskularis mukoza kdkenli lezyona EMR
yapilan 1 hasta inflamatuar fibroid polip ve yine mide korpusunda muskularis propria kokenli
1 hastada ise EUS-IIAB ile schwannoma saptanmistir. 4 hastada ise patolojik tanida malignite
oldugu goriilmiistiir, bu hastalarn 2 tanesinde mide adenokarsinomu-néroendokrin
diferansiyasyon, 1 tanesinde 6zofagus squamoz hiicreli karsinom ve 1 tanesinde ise mide
antrumuna yerlesik lezyonun over adenokarsinom metastazi tespit edilmistir. EUS ile GIST
on tanili hastalarin endoskopil yontemle alinan biyopsilerin dagilimlar1 Tablo 23’de

gosterilmistir.

Tablo 23. EUS Ile GIST On Tanili Hastalarin Endoskopik Yontemle Alinan Biyopsilerin

Dagilimlar

EUS ile GIST olarak degerlendirilen n (%)
hastalarin endoskopik yontemle biyopsi

sonuclari

GIST 16 (%57.1)
Leiomyom 2 (%7.1)
Inflamatuar Fibroid Polip 1 (%3.6)
Schwannoma 1 (%3.6)
Malignite 4 (%14.3)
Yetersiz 4 (%14.3)
Toplam 28 (9%100)
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EUS ile GIST o6n tanisi olan 32 hastanin 4 tanesinde endoskopik biyopsi
alinamamistir, ancak bu hastalardan 2 tanesinde EUS goriintiileri tipik GIST ile uyumlu
oldugu ve malign kriterler barindirdig1 i¢in opere edilmistir. Bu hastalardan bir tanesinde
GIST bir tanesinde ise gangliositik paraganglioma saptanmustir.

GIST olarak degerlendirilen 32 olgunun 30 tanesinde endoskopik ve/veya eksizyonel
biyopsi sonucu mevcuttur. %56.6’simin patolojisi GIST olarak raporlanmistir. EUS ile GIST

on tanil1 hastalarin patolojik tanilar1 Tablo 24°de gosterilmektedir.

Tablo 24. EUS Ile GIST On Tanil1 Hastalarm Patolojik Tanilar1 Ve Sayilari

EUS ile GIST |IIAB Forceps EMR Eksizyon | Tiim
olarak patoloji biyopsiler
degerlendirilen sonucu

lezyonlar

GIST 15 1 - 13 17
Leiomyom 2 - - 1 2
Schwannoma 1 - - 1 1
Inflamatuar - - 1 1
fibroid polip

Gangliositik - - - 1 1
Paraganglioma

Malignite/metastaz | 4 - - -

Yetersiz 3 1 - -

Toplam 25 2 1 30

EUS ile GIST 6n tanis1 olup patolojik 6rneklemesi olan ve d6rneklerin yeterli oldugu
26 hastanin 17 tanesinde tani GIST ile uyumludur. EUS ile diger subepitelyal oldugu
diisiintilen 19 lezyondan ise sadece bir tanesinin tanist GIST olarak saptanmistir.. Yani EUS
ile GIST’ler, kesin tan1 ydntemi olan patolojiye gére %94.4 oraninda dogru olarak taninmus,
GIST olmayan kisiler de yine patolojiye gore %66.7 oraninda dogru olarak ayrilmistir. Tablo.
25¢de bu test gosterilmistir
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Tablo 25. EUS’un GIST Saptamadaki Tan1 Testleri

Duyarlilik | Segigicilik | Yanlis Yanlis Pozitif Negatif
Pozitif Negatif prediktif Prediktif
EUS ile | %94.4 %66.7 %34.6 %5.3 %65.4 %94.7
GIST
saptama

EUS ile GIST 6n tanist olustururken lezyonu tanimlanak ve malign olup olmadigini
anlamak i¢in cesitli goriiniim ozellikleri incelenmektedir. Bunlar; lezyonun 3 cm’in iistiinde
olmasi, diizensiz sinira sahip olmasi, kalsifikasyon icermesi, heterojen olmas1 ve kistik bosluk
icermesi ,ekstraluminal yayilimi olmasi, iilsere ya da nekrotik odak barmdirmasi ve etrafinda
lenf nodu tutulumunun olmasidir [167, 168, 169].1112

Lezyonlar EUS ile bu agidan da incelenmistir. Hangi parametrenin GIST lerde daha
stk oldugu , bir veya birden fazla parametre birlikteliginin EUS ile tan1 koymada basarini
nasil etkiledigi belirlenmeye c¢alisilmistir. Parametrelerin saptanma orani ve tan1 koymadaki
basarilar1 Tablo 26 ve 27°de gosterilmistir

Tablo 26. EUS’da Saptanan GIST Tanimlama Parametrelerinin Goriilme Oranlari

EUS’da saptanan GIST tanimlama (%)
parametreleri
>3 cm lezyon %56.2
Diizensiz sinir %6.2
Kalsifikasyon %25
heterojenite %25
Kistik bosluk %43.7
Ekstraluminal Yayilim %6.2
Ulserasyon %3.1
Nekrotik odak %3.1
Lenf nodu 0
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Tablo 27. EUS’da Saptanan GIST Tanimlama Parametrelerinin GIST Tanis1 Koymadaki

Basarilari
EUS’da  GIST Duyarl Segicil Pozitif Negati
tanimlama ik ik prediktif(%) f prediktif(%)
parametreleri (%) (%)
>3 ¢cm lezyon %55.5 %74 %58.8 %71
Diizensiz sinir %5.5 %100 %100 %61.3
Kalsifikasyon %33.3 %88.8 %66.6 %66.6
heterojenite %25 %89.6 %57.1 %89.6
Kistik bosluk %50 %88.8 %75 %72.7
Ekstraluminal %5.5 %96 %50 %60
Yayilim
Ulserasyon %5.5 %100 %100 %61
Nekrotik odak %5.5 %100 %100 %61
Lenf nodu - - - -

Birden fazla parametreyi barindiran lezyonlar incelendiginde; %12.5 lezyonun hicbir

kriteri saglamadigi, yerlestigi organ, kaynaklandigi katman ve hipoekoik goriiniimii olmasi

nedeniyle GIST olarak degerlendirildigi gortildi. %34.3’er lezyonda bir ve iki kriter, %12.5

hastada 3 kriter bulunmaktadir. 1’er hastada ise 4 ve 5 kriter ayn1 anda saptanmugtir.

Tablo 28. GIST Gériiniim Ozelliklerinin Bulunma Sayisina Goére GIST Saptanma Oranlari

GIST kriter sayis1

GIST saptanma %

%75

%36.6

%45.4

%50

%100

0
1
2
3
4
5

%100
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Coklu kriter barindiran lezyonlarda en sik birliktelik %21.8 ile lezyonun 3 cm’in
iizerinde olmasi1 ve kistik bosluk igermesi idi. Bunu ikinci sirada 3cm iistii lezyonlara
kalsifikasyon eslik etmesi izliyor idi. Lezyonlarin en sik birlikteliklerindeki tani koyma

basarilar1 Tablo 29°da gosterilmistir.

Tablo 29. EUS’da GIST Tanimlama Parametrelerinin Birlikteliklerinin Tan1 Koyma

Basarilar1

EUS’da GIST | Birlikte | Duyarlilik Segicilik | Pozitif Negatif
tanimlama goriilme | (N=%) (N=%) prediktif(N=%) | prediktif(N=%)
parametreleri orani %

>3 cm lezyon+ | %21.8 | %27.7 %92.5 %71.4 %65.7
kistik bosluk

Kalsifikasyon + | %15.6 | %22.2 %96.2 %80 %65
3cm istii lezyon

Kistik  bosluk+ | %12.5 | %20 %100 %100 %64
kalsifikasyon

3 cm st | %12.5 | %20 %100 %100 %64
lezyon+

heterojenite

Kalsifikasyon + | %6.25 | %5.5 %96.2 %50 %60.4
heterojenite

Kistik bosluk + | %12.5 | %16.6 %96.2 %75 %63.4
heterojenite

Operasyon sonucu ile GIST olarak degerlendirilen 13 olgunun patoloji raporlarinda
belirtilen risk skorlamasina gore %53.9’u disiik risk, %23.1°1 orta risk ve yine %15.4’u
yiiksek risklidir. EUS malignite kriteri arasindak iligki Tablo 29°da gdsterilmistir.
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Tablo 30. EUS’da GIST Tanimlama Parametrelerinin Risk Skorlamasina Ile Iliskisi

Risk skorlamasi n (%) EUS’da GIST tanimlama
parametre sayisi

Cok diisiik 1 (%7.7) 2

Diistik 7 (%53.9) 0 kriter=2 hasta

1 kriter=2 hasta
2 kriter=1 hasta
3 kriter=1 hasta
4kriter= 1 hasta

Orta 3 (%23.1 1 kriter=1 hasta
2 kriter=2 hasta
3 kriter=1 hasta

Yiiksek 2 (%15.4) 3 kriter=1 hasta
5 kriter=1 hasta

GIST nedeniyle hem endoskopik yontemle alinan biyopside hem de eksizyonel
biyopside ki-67 indeksi hesaplanan toplam 10 hasta mevcuttur. %70 hastada ki-67 yiizdeleri
hem endoskopik hem de eksizyonel biyopside ayn1 orandadir.

EUS ile boyutu belirlenmeye calisilan ve yine endoskopik biyopsi ile ki-67’si1 6l¢iiliip
opere olan hastalarin risk skorlamalari da karsilastirilmistir. Buna gore de %50 hastanin
EUS’da o6l¢iilen boyutu ve endoskopik biyopsideki ki-67’ye gore on goriilen risk skoru
hastanin operasyon sonrasi saptanan riski ile aynidir.

Opere edilen 13 GIST hastasinin 11 tanesinin ortalama 6.7+1.5 ay takibi mevcuttur.
Bu hastalarinin endoskopik/EUS ve BT takiplerinde niiks izlenmemistir.

Opere olmayip takip edilen iki GIST hastasindan birinin lezyon boyutu 38 ay sonra
yapilan tek EUS’da stabildir, digeri ise 72 ay sonra yapilan kontrol goriintiilemelerde

1zlenmemistir.
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42  EUSILE LEIOMYOM ON TANISI OLAN HASTALARIN SONUCLARI

EUS ile leimyom 6n tanist konulan 87 olgunun %64.4’1i kadin %35.6’s1 erkektir.
Hastalarin yas ortalamasi 55.2°dir, (32,79) ve lezyonlarin ortalama boyutu 1.15 + 0.6cm’dir
(0.44, 3). Hastalarin %36.7’sinin yerlesim yerinin 6zofagus oldugu belirlendi, bunu ikinci
siklikla %32.1 ile mide korpusu yerlesimi izlemekte idi.

EUS ile leimyom 6n tanis1 konulan lezyonlarin %58.6’1 muskularis propria, %41.4’i
ise muskularis mukoza kékenli idi. Ozofagus kaynakli 32 olgunun %65.4’ii muskularis
mukoza, Mide kaynakli leimyomlarin %73.4 “liniin ise muskularis propria kokenli oldugu
goriildii. Leimyoma oldugu diisliniilen lezyonlarin yerlesim yerlerinin dagilimi ve en sik

koken aldigt katmani Tablo 31°de gosterilmistir

Tablo 31. EUS Ile Leiomyoma On Tanili Lezyonlarin Yerlesim Yerlerinin Dagilimi Ve En
Sik Koken Aldig1 Katman

Leiomyom Yerlesim Yeri Yerlesimn (%) En Sik Koken aldig1 katman
Ozofagus 32 (%36.7) muskularis mukoza
Mide 49 (%56.1) muskularis propria
Ozofagus ve korpus 1 (%1.2) muskularis propria
Ince barsak 5 (%6) muskularis propria
Toplam 87 (%100) muskularis propria

87 hastanm 18 tanesinden endoskopik ydntemle biyopsi alinmistir. IIAB yapilan 12
tanesinin %41.6 hastanin lezyon yerlesimi 6zofagus idi ve kalan hastalar midenin ¢esitli
yerlerinde lokalize idi. Endoskopik yontemlerle biyopsi alinan tiim hastalarin %350’sinin
sonucu EUS 6n tanis1 ile uyumlu olarak leimyom saptanmistir. Bu sonuclar1 gosteren Tablo
32¢dir.
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Tablo 32. EUS Ile Leiomyoma On Tanili Lezyonlarin Endoskopik Y&ntemle Alinan Biyopsi

Sonuglar1 Ve Oranlari

EUS ile leiomyom | IIAB n(%) Forceps n(%) Tiim endoskopik
olarak degerlendirilen biyopsiler n (%)
lezyonlar

Leimyom 9 (%75) - 9 (%50)

GIST 1 (%8.3) - 1 (%5.5)

Grantiler hiicreli - 1 (%17.7) 1(%5.5)

timor

Yetersiz 2 (%16.7) 5 (%83.3) 7(%39)

Toplam 12 (%100) 6 (%100) 18(100)

Leimyom oldugu diisliniiliip opere olan 4 hastanin ise hem endoskopik biyopsileri hem

de eksiyonel biyopsi sonuglart leiomyomdur. Opere edilen hastalardan bir tanesinde

operasyon nedeni yaygin leimyomatozis iken diger hastalar takibimiz disinda opere

olmuslardir.

EUS ile leiomyom 6n tanist olup patolojik Orneklemesi olan ve Orneklerin yeterli

oldugu 11 hastanin 9 tanesinde tani leiomyom ile uyumludur. EUS ile diger subepitelyal

oldugu diisiiniilen 34 lezyonun ise sadece iki tanesinin tanisi leiomyom olarak saptanmustir.

Yani EUS ile leimyomlar, kesin tan1 yontemi olan patolojiye gore %81.8 oraninda dogru

olarak taninmis, leilomyom olmayan kisiler de yine patolojiye gore %94.1 oraninda dogru

olarak ayrilmigtir. Tablo 33’te gdsterilmistir.

Tablo 33. EUS’un leiomyoma saptamadaki tan1 testleri

Duyarlilik Secicicilik | Yanlis Yanlig Pozitif Negatif
Pozitif Negatif prediktif Prediktif
EUS ile | %81.8 %94.1 %18.2 %5.9 %81.8 %94.1
Leiomyoma
saptama

Leimyomlarin endoskopik/EUS ile ortalama 16.9+£3 ay takibi yapilan 29 hastasinda

lezyonlarin ilk boyut ortalamas1 1+0.1cm iken son boyut ortalamasi 1.1+0.1cm’dir. Boyut
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degisimleri incelemesinde hasta saysisi Yeterli olmadigindan anlamli sonug elde
edilememistir.(p>0.05)

EUS ile GIST ya da leiomyom 06n tanisi olup endoskopik yontemlerle biyopsi alinan
hastalarda igsi hiicreli neoplazileri ayirt etmek kullanilan immunhistokimya boyalarinin

lezyonlarda goriilme oranlar1 Tablo 34’de ‘da gosterilmistir.

Tablo 34. EUS Ile GIST Ya Da Leiomyom On Tanis1 Olup Endoskopik Y®ontemlerle Biyopsi

Alinan Hastalarda Igsi Hiicreli Neoplazilerin Immunhistokimya Boyanma Oranlari

Igsi hiicreli |CD117 | DOG-1 |CD-34 |SMA |S-100 | Desmin | GFAP | CD56
timor (%) (%) (%) (%) (%) (%) (%) (%)
GIST %2100 %2100 %81.8 (%45 (+)|%72.7 | %100 X X

(+) (+) (+) ) )
Leimyom %2100 %2100 %87.5 |%87.5 (%100 | %85 X X

) ) ) +) ) (+)
schwannoma - - - - + - + +

DOG-1: discovered on GIST-1; Alpha smooth muscle actin, GFAP: glial fibriler
asidik protein

43  EUS ILE NOROENDOKRIN TUMOR ON TANISI OLAN HASTALARIN

SONUCLARI

EUS goriintiilemesine gore noroendokrin timor olarak degerlendirilen 10 hasta
mevcuttur. Hastalarin dokuz tanesine forceps biyopsi, EMR ya da polipektomi uygulanmustir.
Forceps ile biyopsi alinan ii¢ hastanin iki tanesinin patolojisi ndroendokrin timordiir.
Lezyonlar1 2 cm’in altinda olan bes hastaya EMR yapilmis olup iki hastada néroendokrin
timor kanitlanmig, bir hastanin patolojisi lipom ile 1 hastanin ise adenomatdz polip ile
uyumlu gelmistir. Duodenum yerlesimli lezyonu 1 hastadan endoskopik yontemle biyopsi
alinamamistir ancak bu hasta opere edilmis ve patolojisi yine néroendokrin tiimdr olarak
raporlanmistir. Yani EUS ile noroendokrin tiimdér diisiiniilen hastalarin %60’ 1mnin patolojisi
goriiniim ile uyumludur. (Tablo 35)

Yapilan tani testlerine gore ise EUS’un noroendokrin tanisin1 koymadaki duyarlilig
ise %75°dir.
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Tablo 35. EUS Ile Néroendokrin Tiimér On Tanili Hastalarin Biyopsi Sonuglar1 Ve Sayilari

EUS ile | Forceps EMR Polipektomi Eksizyonel | Tim

noroendokrin biyopsi biyopsi biyopsiler

tiimor On tanili (N=%)

hastalar

Noroendokrin 2 2 1 1 6 (%60)

timor

Lipom - 1 - - 1 (%10)

Adenomatoz - 1 - - 1(%10)

Polip

Yetersiz 1 1 - - 2(%20)

Toplam 3 5 1 1 10
(%2100)

Forceps biyopsi ile tani alan 2 lezyonun 10£2 aylik ortalama takibinde ise bir
lezyonun boyutunun stabil kaldigi digerinin ise %40 kiigiildiigii izlenmistir, ancak boyut

degisimleri hasta sayisi1 yetersiz oldugundan anlamli degildir(p>0.05)

5 TARTISMA

Gastrointestinal subepitelyal lezyonlar genellikle asemptomatik olan, baska bir
nedenden dolay: yapilan goriintiileme teknikleri ile rastlantisal olarak tani alan lezyonlardir
[4, 6, 7 ,8]. Nadiren yerlesim yeri ve alt tipe bagli olarak karin agrisi, gastrointestinal kanama,
yutma giigliigii, sarilik veya pankreatit ile prezente olabilirler [4, 6].

Subepitelyal lezyonlarin yonetiminde lezyonlarin alt tipi ve malignite potansiyeli olup
olmamasi esas alinmaktadir. Bu nedenle ayirici tan1 6nem arz etmekte olup bunun i¢in
hastanin kliniginden, radyolojik, endosonografik tetkiklerden ve patoloji drneklemelerinden
yararlanilmaktadir. Deneyimli klinisyenler tarafindan yapilan EUS isleminde lezyon; kdken
aldig1 katman, goriinim 6zellikleri ve malignite bulgular agisindan ayrintili incelendiginde ,
patolojik taniya ihtiyag olmadan benign oldugu disiiniilen lezyonlar, endoskopik veya
radyolojik goriintiileme yontemleri ile takip edilebilmektedir. Ancak malignite bulgusu olan
ve/veya semptomatik olmasi nedeniyle operasyonun giindeme geldigi vakalarda endoskopik

yontemle alinan biyopsiler biiylik 6nem arz etmektedir. Tedavi plani, maliyet etkin hastalik
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yonetimi, hastaya gereksiz invaziv islemlerin yapilmasindan kac¢inilmasi, lezyonlarin efektif
takibinin yapilabilirliginin standardizasyonun belirlenmesi agisindan literatiire katki saglama
diisiincesi bizi kayitlarimizi tekrar gézden gecirmeye itmistir.

Subepitelyal lezyonlar1 ortalama goriildiigii yas ve cinsiyet acisindan inceledigimizde
her iki cinsin esit tutuldugunu bildirilen literatiirlerden farkli olarak lezyonlarin kadinlarda
daha fazla gorildiginii saptadik [5, 21]. Fakat subepitelyal lezyonlarin olusum
mekanizmalarinda bu farklilig1 agiklayabilecek bir basamak bulunmamaktadir. GIST lerin ise
%43.8’1 kadin %56.3’1 ise erkektir, literatiire uyumlu olarak her iki cinste neredeyse esit
gorilmiistiir [20, 21, 56, 75, 76]. Erkeklerde daha sik goriildiigii bilinen leiomyomlar,
tarafimizca %64.4’°1 kadinlarda saptanmistir [69]. Hastalarin yas ortalamasi 55.7+12.4°diir ve
subepitelyal lezyonlarin ve alt tiplerinin en sik saptandigi besinci ve altinc1 dekat arasindadir
[2, 5, 20, 21, 56, 75, 76, 175].

Subepitelyal lezyonlarin en sik yerlesim gosterdikleri organ diger caligmalarda da
saptandig1 gibi %67.1 ile midedir [2, 4]. Organlara gore en sik goriilen lezyon incelemeleri ise
soyledir; 6zofagusta literatiir ile uyumlu olarak %89.4 oranla leiomyom saptanmustir [9, 84],
midede ise en sik goriilen lezyon tarafimizca yine leiomyom olarak saptanmistir ancak
midede en sik goriilen subepitelyal lezyon GIST tir [2, 4, 176, 177]. Bu uyumsuzlugun nedeni
hasta sayimizin az olmasina bagli olabilir.

Subepitelyal lezyonlarin alt tiplerinin yerlesim yeri analizleri de incelendi;
leiomyomalarin en sik yerlesim yeri %47.7 ile 6zofagus, GIST lerin ise %78.1 mide ve mide
icinde de korpus bolgesi idi. Noroendokrin tiimdrler de %70 oranda midede ve ¢ogunlukla
antrum bolgesinde idi, tiim bu bulgular literatiir ile uyumlu olarak degerlendirildi [2, 3, 4, 6,
22, 178]. Lipomalarin en sik yerlesim yeri sag kolondur [8], ancak {ist gastrointestinal
sistemde en sik midede ve antrumda izlenmektedir, tarafimizca da lezyonlar %55.5 oraninda
mide antrumunda izlenmistir [82, 87, 105]. Ektopik pankreas da yine en sik mide antrumunda
yerlesmektedirler ve bu bulgumuz da yine literatiir ile koreledir [100]. Biyopsi ile tanimlanan
1 schwannoma da en sik yerlesim yeri olan midede [3, 94, 95], 1 adet graniiler hiicreli timor
de yine en sik yerlestigi 6zofagusta [178, 179] saptanmustir.

Subepitelyal lezyonlarimizin en sik kaynaklandigi katman muskularis propriadir
(%47.1), en sik goriilen subepitelyal lezyon tipleri olan GIST ve leiomyomanin kdken aldigt
katman ile uyumludur [19, 63, 76]. GIST ve leiomyomalar, beklendigi lizere , en sik
muskularis propria kdkenlidir [1, 6, 46, 56, 82, 83, 180]. Ozofagial leiomyomalarimizin
%65.4’lintin muskularis mukoza kokenli olmasi, gastrik leiomyomalarimizin %73.4 oraninda

muskularis propriadan kaynaklanmasi ve duodenal lezyonlarimizin ise bu katmanlardan esit
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oranda gelismesi; 2003 yilinda yapilan, 6zofagus leiomyomalarin agirlikli olarak muskularis
mukozadan, mide ve duodenal lezyonlarin ise c¢ogunlukla muskularis propriadan
kaynaklandigin1 belirten ve 2017de Ozofagial leimyomalarin %62.9 2.katman kokenli
oldugunu ifade eden calismalar1 destekler niteliktedir [84, 181]. Bir ¢ok calisma ile benzer
sekilde, lipom ve noroendokrin tiimdrler en sik submukozadan koken almislardir, ektopik
pankreaslar ise muskularis mukoza ve submukozal kékenlidir [2, 3, 4, 6, 22, 115, 178].

Boyut incelemesi ise su sekilde idi; tiim subepitelyal lezyonlarin boyut ortalamasi
1.6+1.3’cmdir (0.4-10). Lezyonlarin %27.6’s1 1 cm’in altinda iken, %12.9°u 3 cm’in tizerinde
saptanmistir. Leiomyoma 0n tanili lezyonlarin ortalama boyutu 1.15+£0.06cm iken GIST 6n
tanililarin 3.5+0.3cm olarak diger lezyonlara gore oldukca yliksektir. Leiomyomalarin ve
GIST’lerin biiytikliikleri 0,1 cm'den 30 cm'ye kadar olabilir, ancak GIST’lerin boyutu
genellikle diger subepitelyal lezyonlardan daha biiyiiktiir [69, 77, 82]. Subepiteyal lezyonlar
icerisinde 5 cm’in istii olanlar, agirlikli olarak GIST'lerden olusur [65].

Yapilan EUS incelemelerinde klinigimizde literatiir ile uyumlu olmayarak en sik
saptanan subepitelyal lezyon %51.2 ile leimyom, %18.8’inde GIST 6n tanis1 saptanmistir
[63]. Bu sonug yine hasta sayisinin az olmasindan kaynaklanabilir.

Endoskopik yontemle ve/veya cksizyonel biyopsisi yeterli olan hastalar
degerlendirildiginde EUS ile tiim subepitelyal lezyonlu hastalarin %71.1’ine dogru tani
konmustur. EUS ile GIST’ler, %94.4, leimyomlar %81.8 ve noroendokrin tiimérler ise %75
dogru olarak tanmmistir. Subepitelyal lezyonlarin patolojik tanisini 6ngérmede EUS'un
dogrulugu %50-%79 arasinda oldugunu belirten ¢aligmalar mevcuttur [11, 12, 13, 14]. Ayrica
kas tabakasinin her lezyonunun GIST olarak kabul edildigi ve immiinhistokimya
uygulanmayan bir ¢aligmada, GIST tanis1 icin EUS'un duyarlilig1 ve 6zgiilliigii sirasiyla % 95
ve% 72 idi [182]. EUS’un leiomyomu tanimasindaki basarisinin %94.1 oldugunu belirten bir
calisma da yine mevcut idi [181] Tim bu bilgiler 1s18inda tarafimizca yapilan EUS’larda
lezyonlar1 taniyabilme oranimizin yapilan diger caligmalarin sonuglarina olduk¢a yakin
oldugunu belirtmek miimkiindjir.

Hastalardan endoskopik yontemle (IIAB-forceps biyopsi) alinan biyopside igsi hiicreli
timor goriildiigiinde, lezyonlarin ayirict tanisinin yapilabilmesi i¢in immunhistokimyasal
boyamalardan da yararlanilmigtir. Tarafimizca saptanan lezyonlarin boyanma oranlari
sOyledir; GIST’ler %100 oraninda CD177 ve DOG-1, %81 oraninda CD34 ile pozitif
boyanmiglardir. Desmin ile %45 oraninda pozitif boyanmiglardir. S-100, desmin icin ise
negatiftirler. Leiomyomlar ise aktin ve desmin igin %87.5 ve %85 oraninda pozitiftir, CD117,
DOG-1 ile %100 CD34 ile %87.5 oraninda negatiftirler. Saptanan bir schwannomada ise S-
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100, GFAP ve CD56 boyanmasi pozitif, diger boyanmalar negatif idi. Bu boyanma paternleri
ve oranlar1 yapilan diger ¢calismalarda belirtilenler ile benzerdir [46, 63, 95].

EUS ile &n tanis1 GIST olup EUS-1IAB ile over adenokarsinom metastazi saptanan bir
hasta mevcuttur. Gastrointestinal sisteme en sik meme, akciger tiimorleri ile malign
melanomlarin metastaz yaptigi bilinmektedir [99]. Over adenokarsinomunun mideye metastaz
yaptiginin bildirildigi bir ¢alisma tarafimizca saptanmamistir. Olduk¢a nadir goziiken bu
durum, EUS-IIAB’nin subepitelyal lezyonlar1 tanimlamanm yaninda metastatik lezyonlari
tanimlayip metastazin primerini de saptayabilecek kadar basarisinin da oldugunu kanitlar
niteliktedir.

EUS ile GIST 6n tanist olustururken lezyonu tanimlanak ve malign olup olmadigini
anlamak i¢in ¢esitli goriiniim Ozellikleri incelenmektedir. Bunlar ; lezyonun 3 cm’in iistiinde
olmasi, diizensiz sinira sahip olmasi, kalsifikasyon igermesi, ekojenik fokus ve kistik bosluk
icermesi, ekstraluminal yayilimi olmasi, iilsere ya da nekrotik odak barindirmasi ve etrafinda
lenf nodu tutulumunun olmasidir [26, 51, 52, 53, 162].

Tarafimizca GIST on tamisi ile degerlendirilen lezyonlarin %356.2°si 3 cm’in
iizerindeydi ve %43.7s1 kistik bosluk igeriyordu, %25’inde ise heterojenite ve kalsifikasyon
mevcuttur, %6.2 lezyonda ekstraluminal bolgeye yayilim ve sinir diizensizligi saptandi ve
%3.1 tanesinde llserasyon ve nekrotik odak bulunmakta idi. Lezyon etrafinda lenfadenopati
hi¢bir hastada mevcut degil idi. Lezyonlarin GIST tanis1 koymada duyarlilik ve segiciligi
degerlendirildiginde en sik goriilen parametreler olan 3cm tizeri lezyon ve kistik boslugun
duyarhlig sirast ile %55 ve %50 idi, secililikleri ise yine aymi sira ile %74 ve %88 idi. GIST
tanis1 koymadaki duyarliliklar1 %5.5 olan diizensiz sinir, iilserasyon ve nekrotik odagin ise
seciciligi %100, ayni1 duyarliliga sahip ekstraluminal yayilimda ise segicilik %96 idi. Bu
analizden sik gbziiken parametrelerin duyarliliginin daha nadir goziikenlerden yiiksek oldugu
ancak nadir goziikken parametrelerin ise seciciliginin daha yiliksek oldugu sonucuna vardik.
Literatiirde bununla ilgili herhangi bir ¢alismaya rastlamadik.

Baz1 lezyonlarda ise birden fazla parametrenin birlikte bulunmasi bize bu birlikteligin
tan1 koymadaki bagarisin1 degerlendirmeye sevk etti. %21.8 oranda goriilen lezyonun 3cm
iistiine olmasi ve kistik bosluk igermesi GIST tanisinda %27.7 duyarliliga ve %92.5 oraninda
secicilige sahipti. 3cm iistii lezyonlarin yaninda kalsifikasyon olmasi ise %15.6 siklikta idi ve
bu birlikteligin duyarlilig1 %22.2 se¢iciligi ise %96.2 idi. Kistik bosluk ve kalsifikasyon, 3cm
uistli lezyon ve heterojenite birliktelikleri %12.5 oranda goriilmiistiir ve %20 duyarliliga ancak
%100 segicilige sahip idiler. Yine %12.5 oraninda goriilen kistik bosluk ve heterojenite
%16.6 duyarliga ve %96.2 segicilige sahiptir. Kalsifikasyon ve heterojenitenin birlikte
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goriilmesi ise %6.25 ile en az orandadir ancak bu birliktelik %5.5 gibi diisiik bir duyarliliga
ragmen %96.2 segicilige sahiptir. Lezyonlarin birlikte goriilmesi tan1 duyarliliginda tek
lezyon duyarliligina gore daha diisiiktiir ancak segiciliklerinin yiiksek olmasi nedeniyle tani
koymada oldukg¢a basarilidirlar.

Diizensiz sinir, iilserasyon ve nekrotik odak varlig: ile kistik bosluk-kalsifikasyon ve
3cm iistii lezyon-heterojenite birlikteligi %100 segicilige sahiptir.

Operasyon sonucu ile GIST olarak degerlendirilen 13 olgunun patoloji raporlarinda
belirtilen risk skorlamasina gore %53.9’u diisiik risk, %23.1°1 orta risk ve %15.4’1 yiiksek
risklidir. EUS ile belirtilen bu parametrelerin lezyon riskini 6n gérmedeki basarist da
degerlendirilmistir. Yiiksek risk ¢ikan hastalardan bir lezyonun Chak ve ark. Yaptigi
caligmaya gore [51] belirlenen dort kriterden (tlimor boyutunun 4cm’in {istiinde olmast,
diizensiz kenarkistik alanlar igermesi, ekojenik fokus icermesi) 3’linlin pozitif oldugu,
Palazzo ve ark. Yaptigi calismada [52] belirlenen ti¢ kriterden (diizensiz kenar
bosluklari,kistik alan icermesi ve lenf nodu pozitifligi) ikisini sagladigi goriilmiistiir. Diger
lezyonun ise her iki calismada da belirlenen sadece bir kritere sahip oldugu saptanmuistir.
Yiiksek riskli hastalarin ikisinde de lezyonun 3cm’in iistiinde olmasi, kistik bosluk ve
kalsifikasyon mevcuttu. Bu ii¢ goriinlim O6zelliginin yiiksek risk ile iligkili olabilecegini
belirten bir calisma mevcut degildir, ancak ilerleyen yillarda hasta sayisinin arttirilarak daha
genis bir ¢aligma ile bu birlikteligin yiiksek riski 6n gormedeki basaris1 degerlendirilebilir.

GIST nedeniyle hem endoskopik yontemle alinan biyopside hem de eksizyonel
biyopside ki-67 indeksi hesaplanan toplam 10 hasta mevcuttur. %70 hastada ki-67 indeksleri
hem endoskopik hem de eksizyonel biyopside ayniydi. 2002 yilinda Ando ve ark., IIAB ile
toplanan orneklerde mitoz varliginin, malign GIST'ler ile iligkili oldugunu bildirmistir [55].
Ayni caligma Ki-67 indeksinin, malign lezyon ile anlamli sekilde iliskili oldugunu da
saptamistir [55]. 2004 Okubo ve arkadaslari,% S5'ten daha fazla bir MIB-1 etiketleme
endeksinin varliginin,% 85.7'lik bir teshis kesinligi ile yiiksek dereceli bir malignite
gosterdigini bildirmistir [62]. Ancak ilerleyen yillarda EUS-IIAB'den elde edilen sonuglarin
toplanan Ornekler i¢cin dogru oldugu, ancak tiimor heterojenitesi nedeniyle her zaman
tiimorleri dogru yansitmadigi gosterilmistir [65, 174]. Bu nedenle, EUS-1IAB’den elde edilen
ki-67 indeksini risk siniflamasinda ve derecelendirmesinde  kullanilmasi  artik
onerilmemektedir [2].

Noroendokrin timdr on tanili bes hastaya EMR, bir hastaya ise polipektomi
uygulanmistir. Polipektomi uygulanan hasta 1.katman kokenli idi. EMR uygulamas: i¢in

literatiir onerisi lezyonun 2cm’in altinda olmasi, submukozadan sonraki tabakalara invazyon
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olmamasi, etrafinda lenfadenopati bulgusu olmamasidir ve tarafimizca EMR uygulanan tim
hastalar bu kriterlere uymaktadir [116, 117, 118, 119]. EMR yapilan hastalarin lezyonlarinin
patolojileri EUS 6n tanis1 ile %60 uyumlu idi. EMR sonrasi patolojide lipom oldugu
belirlenen bir lezyon ise submukoza kaynakli ve hipoekoiktir. Lipomlarin nadiren hipoekoik
goriilebilecegi literatiirde belirtilmistir [78]. Bu nedenle lezyon kaynaklandigi katman ve
goriiniim itibari ile noéroendokrin tiimdr ile karigabilir. GIST 6n tanisi ile mide antrumuna
yerlesmis muskularis mukoza kokenli hipoekoik heterojen goriiniimlii lezyona ise yine EMR
uygulanmis ve patoloji sonucu inflamatuar fibroid polip saptanmistir. Lezyonun yerlesim yeri,
kaynaklandig1 katman, hipoekoik ve heterojen goriinimde olmasi iki lezyon tipinde de sik
oldugundan, inflamatuar fibroid poliplerin olduk¢a nadir goriildiigii de goéz Oniinde
alindiginda , karisabilmeleri oldukga kolaydir [2, 3, 9, 131].

Opere edilen 21 hastanin %61.9’unun patoloji sonucu GIST, %?23.8’inin ise
leiomyomdur. Bir schwannoma ve bir tane de gangliositik paraganglioma tanisi mevcuttur.
13 hastadan GIST 6n tanis1 ile EUS-IIAB alinmis, patoloji sonuglar1 GIST olarak raporlanmis
ve hastalar operasyona yonlendirilmistir. Opere olan tiim lezyonlarin yerlesim yeri mide
oldugu saptanmis ve hepsine subsegmental rezeksiyon uygulanmistir. EUS ile GIST 6n tanisi
olusan oOzellikle biyopsi ile bu tam1 kesinlesmis olan hastalarda malignite riski agisindan
cerrahiye yonlendirilmesi olduk¢a Onemlidir. Daha once de belirtildigi gibi endoskopik
yontemle alinan  biyopsilerin  ki-67 indeksi  heterojenite  nedeniyle  dogruyu
yansitmayabileceginden, 2-5 cm {istii lezyonlarda yiiksek riski 6n goren parametreler var ise
ya da lezyon 5 cm in {stiinde ise operasyon Onerilmelidir [2, 65, 174]. Tarafimizca opere
edilen GIST lerin yalnizca bir tanesinde lezyon boyutu 1.5cm idi ve malignite risk kriterlerini
barmdirmiyordu, ancak bu hasta da kendi Onerimiz diginda opere olmustur. Duodenumda
GIST 06n tanili lezyonun endoskopik yontemle biyopsisi mevcut degildir ancak duodenal
yerlesimli GIST’lerin operasyon Onerisi oldugundan hasta cerrahiye yonlendirilmistir [163].
Bu hastanin ise patolojisinde gangliositik paraganglioma saptanmistir. Mide korpusunda
GIST 6n tanili bir hastanin EUS-IIAB’s1 schwannoma ile uyumlu oldugundan hasta yine
subsegmental rezeksiyon ile opere edilmis eksiyonel biyopsisi de EUS-IIAB ile uyumlu
olarak gorlilmiistiir. Schwannomalarin da en sik yerlesim yeri mide, en sik koken aldigi
katman muskularis propria ve EUS goriiniimii hipoekoik 6zellikte oldugundan EUS’da GIST
olarak diigtiniilmesi, goriilme siklig1 da gdz oniline alindiginda, olduk¢a miimkiindiir [2, 3, 6,
94, 95].0n tanis1 GIST olup EUS-IIAB alman bir hasta ve leiomyom &n tanisi ile EUS-IIAB
alman dort hastanin patoloji sonuglar1 leiomyoma ile uyumlu gelmistir. Bu hastalardan bir
tanesi yaygin leiomyomatozis nedeniyle kalanlar ise takibimiz ve Onerimiz disinda kendi

istekleri ile opere

63



olmuslardir. EUS-IIAB’ye sahip 18 hastanin hepsinin patolojileri eksizyonel biyopsi ile
aymdir. Literatirde EUS-IIAB’nin basarisinin %70 ve %90 iistii oldugunu belirten
calismalarla bu sonuglarimiz uyumludur [10, 145, 148, 161, 180, 183].

Niiks acisindan EMR, polipektomi yapilan ve opere edilen hastalarin 21 tanesi
ortalama 10.4+3.8 ay takip edilmistir. Sadece bir hastada niiks saptanmistir, ve bu hasta EMR
yapilan bir néroendokrin tiimore sahip bir hastadir (0.4cm lezyonu olan korpus yerlesimli
hasta). Kalan 20 hastada (%95.2) ise niiks gézlenmemistir. Noroendokrin tlimor tanilit EMR
ve polipektomi uygulanan bes hasta 7.2+1.8 ay siire ise takip edilmistir. Noroendokrin
tiimorlere yapilan EMR sonuglarini bildiren {i¢ ¢alismada hastalarin takibinde niisk olmadigi
belirtilmistir [117, 184, 185]. Baska bir ¢alismada ise rezeksiyon basar1 oranlari,
noroendokrin tiimorler [156] ve graniiler hiicreli tiimorleri [132] olan hastalarda %90'in
iizerindedir [157]. EMR uygulanan tiim hastalar lezyonun 2cm’in iistiinde olmasi olmasi ve
invazyon, etrafinda lenfadenopati bulgusu olmasi tedavi basarisizliginda en O6nemli
faktorlerdir, ancak hastalarimizda bu kriterler bulunmamaktadir [116, 117, 118, 119]. Niiks
ettigi saptanan lezyonun ndroendokrin tiimor derecesi G1°dir, patoloji raporunda materyal ile
ilgili herhangi bir rezeksiyon sinirda tiimor pozitifliginden bahsedilmemektedir.

Opere edilip diizenli takibi yapilan 11 GIST hastalarinin ortalama 6.7+1.5 aylik
endoskopik/EUS ve BT takiplerinde niiks izlenmemistir. Literatiirde niiks goriilme sikliginin
yiiksek riskli gruplarda %39-63 arasinda degistigini [76, 77, 78] ancak orta ve diisiik riskli
gruplarda da %2-4.5 gibi oranlarda goriildiigi bildirilmistir [76, 78]. GIST i¢in niiks bolgesi
genellikle periton ve/veya karaciger oldugundan hastalarin takiplerinde BT de kullanilmistir
[80]. Adjuvan tedavi ile tedavi edilen yiiksek riskli GIST hastalari i¢in, tedavi sirasinda 6
aylik araliklarla, adjuvan tedaviden sonraki ilk 2 yilda her 3—4 ayda bir takip onerilmektedir
[43]. Hastalarin adjuvan tedavisi yoksa, ameliyattan sonraki ilk birka¢ yil boyunca 3-4 aylik
takiplerin gerektigi de bildirilmistir [117].

Operasyon, polipektomi, EMR yapilmayan, diizenli takip edilen 43 hasta ortalama
14.9+£3 ay takip edilmistir. Literatiirde subeptelyal lezyon 2 cm’in altinda ve malignite
bulgusu yok ise, yilda bir veya iki kez endoskopi veya EUS ile takip edilmesi onerilmektedir
[53, 162]. Takip edilen lezyonlarimizin ilk boyut ortalamasi1 1.1+0.9cm’dir,sadece ii¢ lezyon
2cm’den biiyiiktir ve bu lezyonlarn EUS-IIAB sonucu leiomyoma ile uyumludur.
Subepitelyal lezyon saptanan 170 hastanin 142 tanesine operasyon yapilmamis, EMR ya da
polipektomi uygulanmamistir. Takip edilmesi gereken hastalarin sadece %30.2’s1 diizenli
olarak takip edilmistir. Bu takip yetersizliginin nedenleri arasinda hastaneye basvurmadaki

zorluklar, hastalarin saglik merkezine ulagmasinda yasadig1 sikintilar ve yine hastalarin
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konuya gereken Onemi vermemesi basta gelmektedir. EUS yapabilen merkezin ise
iilkemizdeki azlig1 bir diger 6nemli faktoriidiir. Takibi yapilan hastalarin ilk lezyonlarinin
boyut ortalamasi 1.1+0.9cm iken son boyut ortalamalar1 1.24+0.6 cm idi. (p<0.05) Lezyonlarin
%60’1nda boyut degisimi yok idi, %30 lezyonda ise boyutta artis var idi. (p<0.05) Boyut artis1
gosteren 13 lezyonun 9 tanesi leiomyomdur (% 69.2). Lezyonlarin alt tiplerinin takiplerindeki
boyut degisimleri ise az hasta olmasi nedeniyle anlamli sonu¢ vermemistir (p>0.05). Tim
subepitelyal lezyonlarin boyut degisimi degerlendirildiginde degisim analizi anlamli sonug
vermesine ragmen alt tip analizlerinde boyut degisiminin anlamsiz olmasi yine hasta
sayimisin yetersizligi ile iliskilendirilmistir. Opere olmayip takip edilen iki GIST hastasinda
ise 3cm’lik bir lezyonun 38 ay sonraki takibinde boyutu stabildir, diger 1.5cm’lik lezyon 72
ay sonra yapilan kontrol EUS ve BT goriintiilemelerinde izlenmemistir. Ortalama 16.9+£3 ay
takibi yapilan 29 leiomyom vakasinin 9 tanesinde biiylime mevcuttur ancak yapilan
analizlerde boyut degisimi anlamli saptanmamistir (p>0.05). Lezyonlarin biiylimesinin
Iecm’den fazla olmadigi, EUS goriiniimiinde baska maligniteyi diisiindiirecek bulgu
saptanmadigi ve hastalarda semptom gelismedigi igin takibe devam edilmistir [82].
Leiomyom takipleri eklenecek maligniteyi diisiindiiren 06zellikleri olmayan kiigiik
asemptomatik lezyonlar i¢in 6-12 ayda tekrarlanan endoskopik ultrason (EUS) takip
muayeneleri Onerilmektedir [88]. Bir yil i¢inde herhangi bir degisiklik olmazsa, takip
araliklar1 uzatilabilir [88]. Forceps biyopsi ile tani alan 2 noroendokrin tiimoriin 10+2 aylik
ortalama takibinde ise bir lezyonun boyutunun stabil kaldig1 digerinin ise %40 kiictldiigii
izlenmistir, ancak boyut degisimleri hasta sayis1 yetersiz oldugundan anlamli degildir
(p>0.05), literatiire uygun olarak bu hastalarin da takibine devam edilmektedir [88].

Calismamizin bazi kisithliklart mevcuttur. Retrospektif bir ¢alisma olmasi, hasta
sayisinin azli1 ve buna bagl olarak lezyon alt gruplarinda homojenite olmamasi lezyon alt
tip analizleri ve EUS dogrulugunu oJl¢gmede bashica kisithliklardir. Takiplerdeki
degerlendirmelerde ise en onemli kisitlamalar hastalarin hastaneye ulasma ve/veya takiplerin
onemini kavramada yasadigi zorluklar, takiplerde endoskopik ve kesitsel goriintiileme
caligmalarinin ¢cogu kez birlikte kullanilmamasidir.

Sonug olarak; subepitelyal lezyonlarm tamisinda EUS ve EUS-1IAB, kéken aldiklar
katmanlar1 degerlendirip 6n tani olusturma ve maligniteyi 6n gérme ac¢isindan en yiiksek
tanisal duyarlihi@a sahip yontemdir. Lezyonlarin tanimlanmasi ve malignite agisindan
degerlendirilmesi i¢cin EUS’da izlenen goriinim ozellikleri dikkatlice incelenmeli, siiphe
duyulan her durumda biyopsi alinmalidir. EUS ile incelenen lezyon goriiniim 6zellikleri ve

boyut da dikkate alinarak, biyopsi sonucuna gore takip edilmeli veya gerekli durumlarda
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cerrahiye yonlendirilmelidir. GIST tanisim1 6n gérmede lezyonun 3 cm’in istiinde olma,
diizensiz smira sahip olma, kalsifikasyon icerme, ekojenik fokus ve kistik bosluk igerme,
ekstraluminal yayilimi olma, iilsere ya da nekrotik odak barindirma ve etrafinda lenf nodu
tutulumu kriterlerinin igerisinde en yiiksek duyarliliga sahip olanlar en sik goriilenler olan
3cm lizeri lezyon ve kistik bosluk icerme iken diizensiz sinir, iilserasyon ve nekrotik odagin
ise daha az sikliklikla goriilmelerine ragmen segiciligi %100’diir. Ayrica bu parametrelerin
birlikte goriilmesinin tanidaki duyarliligi tek parametrenin gosterdigi duyarliliga gore daha
disiiktiir ancak seciciliklerinin yiiksek olmasi nedeniyle tan1 koymada oldukga basarilidirlar.
Opere edilen GIST hastalar1 igerisinde yiiksek risk tasiyan hastalarda lezyonun 3cm’in
iistiinde olmasi, kistik bosluk ve kalsifikasyon mevcuttu. Bu {i¢ goriiniim 6zelliginin yiliksek
risk ile iliskili olabilecegini belirten bir calisma mevcut degildir, ancak ilerleyen yillarda hasta
sayisinin arttirilarak daha genis bir ¢alisma ile bu birlikteligin yiiksek riski 6n gérmedeki
basarist degerlendirilebilir. Opere olan ya da takibe alinan hastalarin diizenli olarak takip
edilmesi niiks saptama ya da takip edilen lezyonun goriinlim degisikliklerinin incelenip
tedavinin planlanmas: agisindan son derece dnemlidir. Ulkemizde EUS yapabilen deneyimli
saglik personeli sayisinin ve EUS’a sahip merkez sayisinin arttirilmasi ile bu lezyonlar
hakkinda daha genis ¢apli ¢alismalar yapilabilir, ayrica hasta ulasimi kolaylasmasi ile malign

lezyonlarin erken tan1 almasi saglanabilir.
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