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OZET

Gastrointestinal subepitelyal lezyonlar genelde asemptomatik seyretmekte
olup endoskopi veya diger gorintileme yontemleri ile tesadlfen saptanirlar.
Endosonografi subepitelyal lezyonlarin koken aldigi tabaka, karakterizasyon,
malignite potasniyelini degerlendirmeye katkida bulunmasinin yani sira tani igin
biyopsi imkani saglar. Calismamizda genis volimli Endoskopik ultrasonografi (EUS)
yapilan bir merkez olarak gastrointestinal subepitelyal lezyonlarda EUS isleminin
tanisal etkinliginin retrospektif olarak degerlendirilmesi amaglanmustir.

Calismamizda Kasim 2013 - Ekim 2020 tarihleri arasinda Firat Universitesi
Hastanesi Endoskopi Unitesi’ne basvurmus Gastrointestinal supepitelyal lezyon
nedeniyle EUS yapilan 18 yas lstlindeki tiim hastalarin verileri retrospektif olarak
taranmugtir. Hastalarla ilgili verilere hastane bilisim sistemi ve hastane arsivinde
tutulan hasta dosyalarindan ulasilmistir.

EUS sonucu degerlendirildiginde 201 hastanin 77’si (% 38,3) leiomiyom, 63’
(% 31,3) lipom, 43°ii (% 21,4) gastrointestinal stromal timor (GIST), 8’1 (% 4) ektopik
pankreas, 7’si (% 3,5) 6zefagus duplikasyon kisti ve 3’1 (% 1,5) ise diger (miisindz
Kistik lezyon, musin6z Kistik adenom ve 0Ozefagus ca.) olarak bulunmustur.
Gastrointestinal subepitelyal lezyon 6n tanisi ile EUS yapilan 201 hastanin 122’sinin
biyopsi veya ameliyat sonrasi patoloji sonucu mevcut olup 20 (% 16,4) hastanin
patoloji sonucu yetersiz sitoloji olarak raporlanmig olup taniya ulasilamamistir.
Hastalarin 102’sinde (% 83,6) patoloji sonucunda taniya ulasilmistir. EUS sonucu ile
kiyaslandiginda patoloji sonucunda taniya ulasilan 90 (% 88,2) hastanin tanist EUS
sonucu ile uyumlu olup, 12 (% 11,8) hastanin sonucunun EUS ile uyumlu olmadigi
goriilmiistiir.

Sonug olarak, EUS gastrointestinal submukozal lezyonlarin degerlendirilmesi,
koken aldigi katmanin belirlenmesi, lezyon 6zelliklerinin saptanmasi ve tani hakkinda
fikir vermesi bakimindan son yillarda kullanimi giderek yayginlasan bir yontemdir.
Ayrica EUS esliginde ince igne aspirasyon biyopsisi (IIAB) alinabilmesi, minimal
invaziv yontem olmasi ve tani hakkinda giiclii ipuclari vermesinden dolay1 gereksiz
ameliyat sayisin1 azaltmakla beraber erken tanida da yardimci olmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Endosonografi, gastrointestinal subepitelyal lezyonlar,
submukozal lezyonlar



ABSTRACT

RETROSPECTIVE INVESTIGATION OF THE DIAGNOSTIC
EFFECTIVENESS OF ENDOSCOPIC ULTRASOUND IN
GASTROINTESTINAL SUBEPITHELIAL LESIONS

Gastrointestinal subepithelial lesions are generally asymptomatic and are
detected incidentally by endoscopy or other imaging methods. Endosonography
provides the possibility of biopsy for diagnosis, as well as contributing to the layer of
origin of subepithelial lesions, characterization, evaluation of malignancy potential. In
our study, we aimed to retrospectively evaluate the diagnostic efficiency of EUS
procedure in gastrointestinal subepithelial lesions as a center where large-volume
endoscopic ultrasonography (EUS) is performed.

In our study, the data of all patients over the age of 18 who applied to the Firat
University Hospital Endoscopy Unit between November 2013 and October 2020 and
underwent EUS for gastrointestinal supepithelial lesion were retrospectively scanned.
The data about the patients were obtained from the hospital information system and
the patient files kept in the hospital archive.

When EUS results were evaluated, 77 (38.3%) of 201 patients were
leiomyoma, 63 (31.3%) lipoma, 43 (21.4%) gastrointestinal stromal tumor (GIST), 8
(4%) ectopic pancreas, 7 ( 3.5% were esophageal duplication cysts and 3 (1.5%) were
found to be other (mucinous cystic lesion, mucinous cystic adenoma and esophageal
ca.). 122 of 201 patients who underwent EUS with the preliminary diagnosis of
gastrointestinal subepithelial lesion had biopsy or postoperative pathology results, and
the pathology results of 20 (16.4%) patients were reported as insufficient cytology and
the diagnosis could not be reached. The diagnosis was reached as a result of pathology
in 102 (83.6%) of the patients. When compared with the EUS result, the diagnosis of
90 (88.2%) patients, whose diagnosis was reached as a result of pathology, was
compatible with the EUS result, and the results of 12 (11.8%) patients were not
compatible with EUS.

In conclusion, EUS is a method that has become increasingly popular in recent
years in terms of evaluating gastrointestinal submucosal lesions, determining the layer

of origin, determining the lesion characteristics and giving an idea about the diagnosis.



In addition, EUS-guided fine-needle aspiration biopsy (FNAB) can be taken, it is a
minimally invasive method and provides strong clues about the diagnosis, thus
reducing the number of unnecessary surgeries and helping in early diagnosis.

Keywords: Endosonography, gastrointestinal subepithelial lesions, submucosal

lesions
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1. GIRIS

1.1. Endoksopik Ultrasonografi

Klasik endoksopi islemi gastrointestinal mukozay1 degerlendirmekte ¢ok iyi
olmakla beraber submukozal lezyonlar1 ve gastrointestinal sistemin komsulugundaki
yapilar1 degerlendirmekte Yyetersizdir. Transabdominal ultrasonografi ise derin
intraabdominal yapilar1 degerlendirmede ses dalgalar1 uzaklastikga yetersiz
kalmaktadir. Endokopi ve transabdominal ultrasonografinin yetersiz kaldig: durumlara
¢Oziim olabilmesi agisindan 1980’li yillarin basinda ekoendoskoplar gelistirilmistir
Q).

Ultrason dalgalarinin doku yogunluguna gore penetrasyonu ve geriyeyansimasi
oOzellikleri sayesinde gastrointestinal sistem duvarinin 6zellikleri goérintlenebilir.
Doku derinligini ayarlamak i¢in transduser frekansi degistirilebilir. EUS’da organlara
yakinlik nedeniyle derin penetrasyona gerek olmadigindan, yiiksek frekansli (5-20
MHz) dalgalar kullanilarak yliksek rezoliisyonlu gortnttler elde edilebilir (2).

Endoskopik ultrasonografi veya EUS gastrointestinal sistem Iimeninde olan
veya limen disindaki patolojileri saptamak ve taniya yoOnelik biyopsi almak igin
kullanilabilen bir yontemdir. Endoskopik ultrason 6zellikle transabdominal
ultrasonografi ve temel endoskopik yontemler ile taniya ulagilamayan durumlarda
daha iyi bir gorintileme segenegi ortaya koyar. Endoskopik ultrasonografi
transabdominal ultrasonografide goriintiilemede zorluk olusturan obezite ve barsak

gaz1 gibi durumlardan etkilenmemektedir (3).

1.1.1. Ekoendoskoplar ve Ozellikleri

Ekoendoksoplarin radial ve lineer gortinttileme saglayan iki tipi bulunur, radial
proplar endoskopun uzun eksenine dik olarak goriintii alinmasinmi1 saglarlar. Radial
problar gastrik lezyonlarin duvar ile iligskisini degerlendirmede kullanilirlar. Yeni nesil
radial problar 360 derece tarama imkan1 sagladiklar1 i¢in kullanicilarin isini oldukga
kolaylagtirirlar. Lineer problar ise uzun aksa paralel goriintii alinmasini saglarlar.
Biyopsi alinmasi esnasinda ignenin gittigi yol daha iyi takip edildigi icin biyopsi islemi
esnasinda lineer prob tercih edilir. Ayrica doppler 6zelligi damarsal yapilardan uzak

durmay1 saglar (4,5).



1.1.2. EUS Esliginde ince igne Aspirasyon Biyopsisi

EUS esliginde biyopsi alinirken standart olarak 19G, 22G VE 25G igneler
kullanilmaktadir. Kullanilacak ignenin boyutu lezyonu yerlersim yeri, tipi ve boyutuna
dikkat edilerek secilmelidir.19G ve 22G ignelerin ¢ap1 daha buyik oldugu i¢in ve daha
fazla doku 6rneklemesi saglayabilirler (6). Ancak peripankreatik lezyonlar, mobil ve
klcuk gastrointestinal subepitelyal tumorler gibi teknik olarak biyopsi alinmasinin gui¢
oldugu durumlarda 25G igneler kullanilabilir (7-9).

EUS hazirligi yapilirken endskopi isleminde oldugu gibi hastanin a¢ olmasi
gerekmektedir. Islem hasta sol lateral dekibit pozisyondayken yapilir. Genelde
sedasyon ihtiyact olmamakla birlikte sedatif ajan olarak midazolam (0,07 mg/kg)
kullanilabilir (10).

EUS 1IAB konrendike oldugu durumlar ise sunlardir; A¢ olmayan hasta,
kardiyak ve pulmoner instabilite, gastrointestinal sistem obstruksiyonu,
gastrointestinal perforasyon siiphesi, goriintiilenemeyen lezyon, ulagilamayan lezyon,
pihtilagsma bozukluklaridir (11).

Ayrica pihtilasma bozukluklar1 agisindan INR>1,2 platelet say1si<100.000
oldugu durumlarda biyopsi yapmaktan kaginilmalidir. Klopidogrel (islemden 7-10 giin
once), warfarin (islemden 3-5 giin Once), dabigatran (islemden 48 saat 6nce) vb
antitrombosit veya antikoagilan kullanim: durumunda islemden 6nce kullanilan
ilaglar kesilmelidir. Yiiksek tromboembolik risk varliginda diisiikk molekiil agirlikli
heparin tedavisi kullanilabilir (21). EUS’a bagli komplikasyonlar nadir gérilmektedir.
Standart endoskopi islemine benzer olarak kanama, perforasyon oksijen
saturasyonunda diisiikliik gorulebilir (20). Ayrica 0Ozellikle pankreasdan alinan

biyopsilerde pankreatit de gorulebilir (21).

1.1.3. Gastrointestinal Subepitelyal Lezyonlarda EUS Kullanimi

Endoskopi ve diger goruntuleme yontemleri subepitelyal tumorleri
degerlendirmede yetersiz kalmaktadir. EUS ise subepitelyal lezyonlarda kdken aldigi
tabakay1 belirlemeyi, lezyonun karakterizasyonunu gostermeyi ve tani ig¢in biyopsi
imkani saglar (12, 13) .

Kiiciik lezyonlar (<lcm) genelde tanisal EUS ile karakterize edildigi i¢in

biyopsiye gerek kalmaz. Biyik lezyonlar (>3cm) ise genelde cerrahi olarak ¢ikarildig:



icin biyopsiye gerek kalmaz 1-3 cm aras1 lezyonlarda genelde I[IAB yapilmasi
onerilmektedir (14, 15).

Hareketli ve sert lezyonlar biyopsi alimi sirasinda teknik zorluklar
cikarabilirler. Bununla birlikte GIST’ler genelde zayif hiicre baglantilar1 nedeniyle
yumusak kivamda olduklari igin kolay biyopsi imkani saglarlar (12).

Elastografi ve kontrasth EUS gibi modern tanisal EUS yodntemleri 0Ozel
goruntuleme secenekleri saglayarak lezyonun malign potansiyeli hakkinda bilgi
verebilirler. Ornegin elastografi yontemi kullamldiginda lezyon ne kadar sert ise

malignite potansiyeli o kadar distiktiir (16-19).

1.2. Gastrointestinal Sistem Endosonografik Gérinimu

Endosonografi mide duvarimin ayrintili olarak gériilmesine olanak saglar. EUS
ile gastrointestinal duvar katmanlari farkli koyuluklarda olmak tizere 5 katman halinde
goriiliir. EUS probuna en yakin tabaka olan mukoza hiperekoik olarak goriiliir. Ikinci
tabaka olan muskularis mukoza hipoekoik olarak gérulir. Hiperekoik olarak gortlen
Uclincu tabaka submukoza katmanidir. Muskularis propria hipoekoik olarak

degerlendirilen dordunci katmandir. Hiperekoik olarak degerlendirilen besinci ve son

tabaka ise seroza tabakasidir (22).

m

Sekil 1. EUS ile degerlendirmede gastrointestinal sistem tabakalari; a) mukoza, b)muskularis

mukoza, c) submukoza, d)muskularis propria e) seroza (adventisya) olarak goriilmektedir (23)



1.3. Subepitelyal Lezyonlarin Degerlendirilmesi

Gastrointestinal kanalin submukozal lezyonlar1 6zefagogastroduodenoskopi ve
kolonoskopi esnasinda genelde farkedilir. En sik midede olmak (izere gastarointetinal
sistemin diger bolgelerinde de gorulebilirler (24, 25).

Subepitelyal lezyonlarin bilytik kism1 tani aninda iyi huyludur ve % 15 ten daha
azinin bagvuru aninda malign gorinimde oldugu saptanmistir. Ancak benign
gorunumli lezyonlarin da malign dejenerasyon gésterme potansiyeli vardir (25, 26).

Subepitelyal lezyonlar genelde tesadlifen saptanirlar. Tan1 aninda genelde
semptom vermezler. Semptomatik olanlarda en sik goriilen semptom gastrointestinal
kanamaya bagli demir eksikligi anemisidir. Ayrica kitlenin boyutuna ve yerlesim
yerine bagli olarak karin agris1 ve disfaji gibi limen tikanikligina bagli semptomlar da
gorulebilir (25, 27).

Submukozal tiimdrlerin EUS ile degerlendirilmesi esnasinda; yerlesim yert,
lezyonun koken aldigi tabaka, boyut, sekil, sinirlari, diger tabaka ve extramural
dokulara invazyon, ekojenitesi, vaskdlarite varligi, lenfadenopati olmasi gibi faktorler
incelenir (28, 29).

Ornegin lipomlar siklikla submukozal katmandan koken alirken leiomyom ise
muskularis mukoza ve muskularis propriadan koken alir (25). Tablo 1°de submukozal
lezyonlar yerlesim yerlerine gore siniflandirilmistir.

Ayrica lezyonun ekojenitesi de siniflamada ve ayirict tanida yardimci
olmaktadir. Ornegin lipomlar EUS da hiperekoik olarak goruliirken, kistler anaekoik,
leiomyom ve GIST ise hipoekoik olarak gériiliir (28). Tablo 2 de lezyonlar ekojenite

ve yerlesim yerlerine gore siniflandirilmigtir.



Tablo 1. Subepitelyal lezyonlarin yerlesim yerleri (25, 30)

LEZYON TiPi Muscularis Submukoza Muscularis Seroza
mukoza propria

GIST + +

Leiomyom + +

Lipom +

Grantler + +

hicreli timor

Ektopik Pankreas + + +

Norendokrin timarler (NET) + +

Schwannoma + +

Dublikasyon Kisti +

Varis +

Inflamatuar fibrinoid polip +

Glomus timori + +

Lenfoma + + +

Malignite ve metastazlar + + + +

Tablo 2. Subepitelyal tiimorlerin endoskopik ultrasonografi 6zelligi (28)

Lezyon Kdéken aldigx tabaka Eus gériinimi Yerlesim yeri
Varis 2. Tabaka anekoik Mide Fundus
Lipom 2 Tabaka Hiperekoik, dlizgun Mide, Duodenum,
smurli Rektum
Ektopik Pankreas 2,3,4. Tabaka Hipoekoik, heterojen Mide Antrum
Kistler 3. Tabaka Anekoik Ozefagus, Mide,
Duodenum
inflamatuar Fibroid 2 .veya 3. Tabaka Hipoekoik, Polipoid Ve Antrum,
Polip Duodenum
_(?fanyler Hucreli 2. veya 3. Tabaka Hipoekoik, Heterojen ~ Ozefagus
umor
Leiomyom 2. veya 4. Tabaka Hipoekoik, Dlizgin Ozef_agus, Mide
Sy, kardiya
Schwannoma 3. veya 4. Tabaka HIpoeKolk, Dizgun Mide
Siurhi
GIST 2. veya 4. Tabaka Hipoekoik Mide, Ince barsak
Hipoekoik, Diizensiz
Leiomyosarkom 2.veya4. Tabaka Sinir, Komsu organ Ozefagus, Mide

invazyonu

Norendokrin Timorler 2. veya 3. Tabaka Hipoekoik Mide
Lenfoma 2,3,4. Tabaka Hipoekoik Mide
Malignite, Metastaz Tim tabakalar Hipoekoik Tum Gl sistem




1.4. Subepitelyal Lezyonlarin Siniflandirilmasi

1.4.1. Lipom

Genellikle endoskopik veya radyolojik incelemeler sirasinda insidendal olarak
saptanirlar. En sik kolonda gorilmekle beraber gastrointestinal kanalin diger
bolgelerinde de gorulebilirler (31). Genelde asemptomatik olarak seyreden lipomlar
nadiren de olsa Ulser, kanama, obsruksiyon ve karin agrisi yapabilirler (32).

Endokopide sar1 renkli olarak goralirler. Lipomlarda, ayrica; forseps ile
sikistirtldiklarinda gukur seklinde yastik isareti gozlenir (31, 33, 34). EUS ile homojen
paternde diizgiin sinirli hiperekoik lezyonlar olarak gozlenirler (33).

Lipomlarin maligntine potansiyelleri oldukg¢a diisiik oldugu igin takip
onerilmez. Semptomatik olan vakalarda cerrahi veya endoskopik olarak rezeksiyon
yapilabilir (35).

1.4.2. Leiomyom Ve Leiomyosarkom

Leiomyomlar siklikla 6zefagustan kaynaklanmakla birlikte 6zefagusun en sik
benign tiimorleridir. Biiyiik ¢ogunlugu muscularis propria tabakasindan kaynaklanir
ve daha az bir kismi mucularis mukoza tabakasindan kaynaklanir. Daha ¢ok
Ozefagusun orta ve alt kisimlarindan kaynaklanirlar (27, 36). Genellikle rutin
endoskopi islemleri sirasinda farkedilirler.

Cok buytmedikleri surece semptom vermezler veya nonspesifik semptom
gosterirler. Semptom olarak en sik disfaji ve retrosternal yanma goriiliir. Ayrica; Kilo
kayb1 bulant1 kusma gibi semptomlar da gorulebilir (36, 38).

2000 yilinda Miettinen ve arkadaglariin yaptig1 bir calismada leiomyomlarin
2/3 Unln erkeklerde gorildigiic ve buylk cogunlugunun distal Gzefagustan
kaynaklandig1 gorilmistiir (37).

Yaklasik yaris1 5 cm den daha kii¢iik olan leiomyomlar genelde tek bir lezyon
olarak gorilurler. Leiomyomlar genelde yavas biiyiiyen tiimorlerdir ve nadiren tilser
veya kanama gortilebilir (36). Endosonografik olarak hipoekoik ve diizglin sinirh
lezyonlar olarak goralirler. Histopatolojik olarak ise kapsilli, dizgin yuzeyli
lezyonlardir. Hemotoksilen Eozin boyamayla eozinofilik gortintrler ve hipovaskdler
olarak degerlendirilirler. Immiinohistokimyasal olarak ise desmin ve diiz kas aktini

pozitif, cd117 ve cd34 ise negatiflerdir (38, 37).



Leiomyoma tedavisi tartigmalidir. Asemptomatik hastalarda endoskopi ve
endosonografi ile 1 ila 2 yilda bir izlem 6nerilebilir. Cilinkii leilomyom yavas biiyiiyen
ve malign doniisim ihtimali son derece diisiik olan bir timoérdur (36,38) Ancak
hastanin surekli semptomlar1 varsa timor boyutunda progresif bir atis varsa ve
histopatolojik tanidan siiphe edilen durumlarda tiimdr rezeke edilebilir. Tedavi olarak
cerrahi rezeksiyon, endoskopik rezeksiyon yodntemleri uygulanabilir (36,39).

Endoskopik rezeksiyon 6zellikle 2 cm altindaki lezyonlarda tercih edilir (36, 40).

1.4.3. Gastrointestinal Stromal Tumorler

Gastrointestinal stromal tumarler (GIST) GIS malignitelerinin = %1 ini
olusturmakla beraber gastrointestinal sistemde en sik goriilen mezenkimal tiimordiir.
Gastrointestinal myenterik ganglion hticreleri olan interstisyel Cajal hicrelerinden
kaynaklandig1 diisiiniilmektedir (41).

Genellikle sporadik olmakla birlikte nérofibromatozis tip 1, Carney triad,
Carney Stratakis sendromlarina da eslik edebilir (42, 43).

GIST en sik midede (%50-70) goriilmekle beraber; ince barsak (%25-45), kalin
barsak ve daha nadiren 6zefagusta da gortlebilirler (44, 45).

Gastrointestinal sistemde genelde submukoza ve muskularis propriadan koken
alan GIST’ler genelde asemptomatik olmakla beraber yerlesim yeri ve boyutuna bagl
olarak obstruksiiyona ve (lserasyon varliginda gastrointestinal kanama gibi
semptomlara sebep olabilirler. Ayrica abdominal agri, erken doygunluk hissi, kilo
kaybi gibi semptomlar da gorulebilir (46-48)

GIST’de uzak metastaz en sik karacigerde (%54) gortlirken, periton metastazi
da sik olarak karsimiza ¢ikar. Ayrica daha nadir olarak akciger, kemik ve periton
metastazi da gorulebilir (37, 49).

GIST’ler endoskopi de diizglin sinirl1, yiizeyden kabarik, Gizeri normal mukoza
ile kapl lezyonlar olarak goralirler (50). Endoskopik takip sirasindaki dizensiz
siirlar, iilserasyon ve lezyon boyutunun biiylik olmasi, endoskopide klinik olarak
malign &zellikler olarak kabul edilir (30). EUS ile GIST’ler hipoekoik, homojen
goriiniimde ve diizgiin sinirhi lezyonlar olarak gorilirken, muskularis mukoza ve
muskularis probria katmanindan koken alirlar. Diizensiz sinir, lezyon boyutununbiyiik

olmast (>4 cm), heterojenite daha az siklikta gorilur ve malignite lehine



bulgulardir (41). Histolojik olarak GIST’lerin 3 ana tipi vardir bunlar; igsi hiicre tipi
(%70), epiteloid hiicre tipi (%20) ve mixt tiptir (%10). GIST’lerin ayrimi igin
immiinohistokimyasal boyama gereklidir. Yalnizca hemotoksilen Eozin boyama ile
GIST’lerin leiomyom ve norinomlardan ayirict tanisinin yapilmasi zordur (52,53).

Gastrointestinal ~ stromal  timorlerin  immunohistokimyasal —boyanma
Ozellikleri tanida yararl bir unsurdur. CD 117 (C-KIT) %95, CD 34 %60-70 ve diiz
kas aktini (SMA) %30-40 oraninda pozitiftir. TUm mezenkimal timdorlerde oldugu gibi
GIST‘ler de Vimentin pozitiftir. Ancak; 6zgil olmadigi igin tamda kullanilmaz.
Genellikle S100, Desmin ve Keratin negatiftir (S100 %5, Desmin ve Keratin %1-2
oraninda pozitiftir) . S-100 pozitifligi gastrik GIST‘lerde ince barsak GIST‘lerine gore
daha siktir. Ayrica son yillarda yapilan calismalarda Ki67 VE DOG 1 (Discovered on
GIST-1) ‘in de GIST ‘lerin degerledirilmesinde &nemli bir yere sahip oldugu
goriilmustiir (54-58).

GIST lerin % 5°lik kism1 C-KIT negatifdir. Bu durumda diger bir reseptor 13
tirozin kinaz proteini olan platelet kaynakli biiyiime faktorii (PDGFRA) ekspresyonu
ile ayirt edilmesi miimkiindiir. Epiteloid tip GIST‘lerde C-KIT mutasyonu daha sik
gorulmekle beraber PDGFRA mutasyonu ise daha sik ve mide dis1 yerlesim daha
nadirdir (59-61)

GIST’lerde malign benign ayrimi ve prognoz tahmini igin timor cap: ve mitoz
sayisinin Onemli olduguna dair ¢alismalar mevcuttur. Fletcher ve arkadaslaranin
yaptig1 National Institutes of Health (NIH) smiflamasinda GIST’ler boyut ve mitoz
Ozelliklerine gore cok diisiik, disiik, orta ve yiksek riskli olarak kategorilere
ayrilmistir (Tablo 3.) (41, 62, 63) .

Tablo 3. 2002 NIH Siniflamasi

Risk Grubu Cap (cm) Mitoz (50 BBA*)

Cok diisiik risk <2cm <5

Diisiik Risk 2-5cm <5

Orta Risk <5cm 6-10
5-10 cm <5

Yuksek Risk 5-10cm >5
>10cm Herhangi bir mitotik oran
Herhangi bir boyut >10

BBA: Blyuk Biiyiitme Alani



Joensuu ve arkadaslari, Modifiye NIH siniflamasi gelistirdiler. 2008 yilinda
yaptiklar1 bu siniflama timor biiyiikligi, mitotik indeks, yerlesim yeri ve timaor riptir
durumunu icermektedir. Modifiye NIH siniflamasinda timor boyutu ve mitotik
indeksden bagimsiz olarak tiimdr riiptiirii yiiksek risk grubunda yer almistir (Tablo 4)
(64)

Tablo 4. Modifiye NIH Kriterleri

Risk Timor Boyutu (cm)  Mitotik indeks (BBA) Yerlesim Yeri
Cok Diisiik Risk <2 <5/50 Herhangi bir
Diigiik Risk 2.1-5 <5/50 Herhangi bir
Orta Risk <5 6-10/50 M!de
5.1-10 >5/50 Mide
Herhangi bir Herhangi bir Perfore timor
>5 <5/50 Herhangi bir
) >10 Herhangi bir Herhangi bir
YiRGRRISK Herhangi bir >10/50 Herhangi bir
2.1-5 >5/50 Mide Dis1
5,1-10 <5/50 Mide Dis1

2006 yilinda yapilan bir ¢alismada; tiimor boyutu, mitotik indeks ve timorin
yerlesim yeri de hesaba katilarak tiimoriin progresyon riskinin belirlendigi Armed
Forces Institute of Pathology (AFIP) ismi verilen bir siniflama sistemi olusturuldu. Bu
siniflamada progresyon riski; risk yok, ¢cok diisiik riskli, diistik riskli, orta riskli ve

yuksek riskli olarak kategorize edildi (Tablo 5) (65).

Tablo 5. Armed Forces Institute of Pathology (AFIP)

Risk Skoru
Mitotik TUmor . .
indeks Boyutu Yerlesim Yeri
Mide Duodenum  Jejunum veya Ileum Rektum
<2cm Yok Yok Yok Yok
2-5cm COk o - P~
<550 BBA Diisiik Diisiik Diisiik Diisiik
5-10 cm Diisiik Yeter_5|z Orta Yeter_s,lz
veri veri
>10cm Orta Yiksek Yiksek Yiksek
<2em Yok etersiz Yiiksek Yiiksek
Veri
>550 BBA 2-5cm Orta Y liksek Yiksek Yiksek
5-10 cm Yiiksek Yeter_5|z Yiiksek Yeter_5|z
veri veri
>10cm Y iksek Y iksek Yiksek Yiksek




Metastatik olmayan hastalikta tiimdr boyutu 2 cm’den kiigiik lezyonlar takip
edilebilir. Ama bununla ilgili net bir fikir birligi yoktur. 2 cm ‘den biiytik timdrler ise
cerrahi olarak rezeker edilirler. Endoskopik rezeksiyon pozitif cerrahi smir timor
perfarasyonu ve tumor sagilmasi riski nedeniyle tartismali bir segenektir (55).

Metastatik hastalikta dahi cerrahi tedavi secenegi rezeke -edilebilecek
timorlerde uygulanabilir. Ayrica; adjuvan tedavi segenegi olarak tirozin kinaz
inhibitorleri kullanilabilir. KIT ve PDGFRA mutasyonu olan hastalarda Imatinib
kullanilabilir (66). Ancak; PDGFRA ekson 18 D842V mutasyonu olan hastalara
Avapritinib verilmesi 6nerilmektedir (67).

Imatinib tedavisi direngli vakalarda Sunitinib, Regorafenib, Riprefinib gibi tedavi

secenekleri de bulunmaktadir (68-71).

1.4.4. Norendokrin Tumorler

Noroendokrin ttimorler (NET) noroendokrin sistemin sekretuar hiicrelerinden
koken almaktadirlar. Genellikle yavas biiylimeleriyle ve ¢esitli hormon ve biyojenik
salgilama yetenegi ile karakterize edilirler (72). Enterokromaffin hlcrelerinden kéken
alan karsinoid tumdrler, tim gastrointestinal NET'lerin 2/3'Uni olusturan en yaygin alt
tipidir (73).

Viicutta herhangi bir yerde ortaya ¢ikabilirler. Ancak en sik gastrointestinal
sistem pankreas ve solunum yollarinda garulUrler (74).

Siklikla asemptomatik olmakla birlikte nadiren kanama, karmn agrisi,
obstruksiyon ve karsinoid sendrom gibi semptomlara yolagabilirler (75).

Endoskopide kiiciik, yuvarlak, sar1 renkli polipoid lezyonlar olarak goriiliirler.
Endoskopik ultrasonda muskularis mukoza veya submukozadan koken alabilirler (25,
30). EUS ile goriintiilemede ise hipoekoik, homojen ve iyi siirh kitleler olarak
gozlenirler (76).

Cerrahi tedavi gastrointestinal sistemde goérulen noérendokrin timdrlerin
tedavisinde baslica se¢enektir. Ancak tlimoriin konumuna ve boyutuna gore yapilan
operasyonun turli degismektedir (72). Ornegin rektumda gorilen nérendokrin
timorlerde 2 cm’nin altindaki lezyonlarda endoskopik rezeksiyon veya transanal
eksizyon vyeterli olurken daha biyik lezyonlarda low anterior rezeksiyon veya

abdominoperitoneal rezeksiyon segenekleri 6n plana ¢ikmaktadir (77).
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1.4.5. Schwannoma

Schwannoma; gastrointesninal duvarin noral  pleksusunun  schwann
hicrelerinden koken alan ve nadir gortlen mezenkimal bir timoérdir. Mide
tumorlerinin %0,2 sini olustururlar ve genelde asemptomatik seyretmekle beraber
kanama, karin agrisi, hazimsizlik gibi semptomlara neden olabilirler. Gastrointestinal
sistem icinde en sik midede gordltrler (78-80).

Endosonografik olarak dizgun sinirli hipoekoik lezyonlar olarak gorilip
gastrointestinal duvarin 4. katmani olan muscularis propriadan koken alirlar (81).

Immiinohistokiyasal incelemede S100 pozitif ve CD117 ve diiz kas aktini
negatif olarak goralur (82).

Genellikle yavas buydrler. Bu tlmorlerin tedavisinde cerrahi rezeksiyon

sonrast prognozu mikemmeldir (82)

1.4.6. Ektopik Pankreas

Pankreatik rest olarak da bilinen ektopik pankreas, pankreas ile anatomik veya
vaskiiler baglantis1 bulunmayan izole pankreas dokusudur (83). Ektopik pankreas
viicutta ¢eksitli yerlerde goriilebilir. En sik goriildiigii lokalizasyonlar sirasi ile mide,
duodenum, jejunum ve meckel divertikiludir (84-87). Ayrica kolon, apendiks, safra
kesesi, 0zefagus, karaciger gibi viicudun gesitli yerlerinde gortildiigii de bildirilmistir
(85, 87).

Genelde asemptomatik seyretmekle beraber nadiren kanama Ulserasyon ve
obstruksiyon gibi semptomlar da gordlebilir (88,89).

EUS ile kenarlar1 net secilemeyen hipoekoik, heterojen lezyonlar olarak
goruldrler. Lezyon icinde hiperekoik bant veya anaekoik alanlar gorulebilir (90).

Asemptomatik lezyonlarda takip Onerilebilir. Ancak semptomatik veya

malignite kuskusu mevcutsa cerrahi ya da endoskopik olarak rezeksiyon yapilabilir
(92).

1.4.7. Dublikasyon Kistleri

Gastrointestinal  sistemin  dublikasyon kistleri kesin olarak nedeni
bilinememekle beraber gebeligin 4.ila 8.haftalarindaki embriyonel gelisimdeki

anormalliklerden kaynaklandig: diistiniilmektedir (92).
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Yapisal olarak Kkistik ve tubller olmak uzere ikiye ayrilirlar. Kistik
duplikasyonlar daha sik gorilir ve gastrointestinal sistem limeni ile baglantisi
bulunmaz. Tubuler duplikasyonlar daha az goérilir ve gastrointestinal sistem ile
baglantis1t mevcuttur (93).

EUS ile goriintiilemede submukoza katmanindan kdken alip siklikla anekoik
olarak gozlenirler (19). Nadiren hipoekoik olarak da gozlenirler. Taniy1 dogrulamak
icin EUS ile IIAB yapilabilir. Ancak enfeksiyon riskine karsilik proflaktik antibiyotik
kullanilmalidir. Profilaktik antibiyotik kullanimina ragmen enfeksiyon gelisebilir. Bu
nedenle bu tiir vakalar da IIAB planlanirken dikkatli olunmalidir (94).

Dublikasyon kistlerinde malign transformasyon nadirdir (95). Semptomatik

vakalarda cerrahi tedavi dnerilmektedir (92) .

1.4.8. Granuler Hucreli Tumorler

Graniler hucreli timorler schwann hcrelerinden kaynaklanan nadir bir
neoplazidir (96). Genelde dil, deri, deri alt1 dokular ve memede goriiliirler (96, 97)
Gastrointestinal sistemde ise nadiren gdzlenmekle beraber en sik 6zefagus ve kolonda
gorulurler. Nadiren midede de gordlebilirler (96-99). Genellikle iyi huylu timorlerdir.
Vakalarin %2 den az1 maligndir (100).

Endoskopik olarak iizeri normal mukoza ile kapli sarims1 renkte submukozal
lezyonlar olarak gozlenirler (101). EUS ile goruntiilemede hipoekoik homojen diizgin
siirh lezyonlar olarak gorulurler. Genellikle muskularis mukoza veya submukozadan
koken alirlar (102).

Histolojik olarak graniiler sitoplazmaya sahip bilyiik poligonal fiiziform sekilli
hicreler olarak gorultrler (106). Genellikle S100, CD56 ve CD68 pozitif olarak
boyanirlar (101).

Gastrointestinal sistemde nadir gortilmeleri nedeni ile tedavisi konusunda fikir
birligi bulunmamaktadir (100). Asemptomatik kiiglik boyutlu lezyonlar takipedilebilir.
Ayrica muskularis propria invazyonu olmayan vakalarda endoskopik rezeksiyon iyi
sonu¢ vermektedir. Ancak muskularis propria veya daha derin katmanlarda invazyon

varliginda cerrahi secenek 6n planda bulunmaktadir (103).
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1.4.9. inflamatuar Fibrinoid Polip

Inflamatuar fibrinoid polip en sik midenin antrum ve prepilorik bdlgesi olmak
lizere gastrointestinal sistemin diger bolgelerinde de goriilebilen nadir goriilen iyi
huylu lezyonlardir (104, 105). Inflamatuar fibrinoid polipler submukoza ve muskularis
mukozadan koken alirlar ve Endosonografide hipoekoik ve homojen goriiniip sinirlari

belirsiz olarak gozlenirler (106).

1.5. Amag

Gastrointestinal subepitelyal lezyonlarin teshisi i¢in EUS’un 6nemi giderek
artmaktadir. Gastrointestinal subepitelyal lezyonlarin tanisini koymak, takibini
yapmak ve tedavisini yonetmek ¢ogu klinisyen i¢in zordur. Bu sebeple ayirici tani
yapilmasi i¢in EUS ile lezyon 6zelliklerinin degerlendirilmesi, IIAB almabilmesi,
sitopatoloji, immiinohistokimyasal verilerin degerlendirilmesi onem arzetmektedir.
EUS diger goriintiileme yontemlerine gore gastrointestinal submukozal lezyonlar
daha iyi gorunttlemesi ve [i1AB ile dogru yerden 6rnek alinmas gibi avantajlar1 oldugu
icin konvansiyonel goruntiileme ve diger endoskopik islemlerden ayrilmaktadir.
Calismamizda, ¢ok sayida EUS yapilan bir merkez olarak gastrointestinal subepitelyal
lezyonlarda EUS isleminin tanisal etkinliginin retrospektif olarak arastiriimasi

amaclanmastir.

13



2. GEREC ve YONTEM

Calisma icin Frrat Universitesi Tip Fakiltesi Invaziv Olmayan Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu’ndan 5 Kasim 2020 ve 2020/15-05 karar no ile onay
alinmustir.

Calismamizda Kasim 2013 - Ekim 2020 tarihleri arasinda Firat Universitesi
Hastanesi Endoskopi Unitesi’ne basvurmus Gastrointestinal supepitelyal lezyon
nedeniyle EUS yapilan 18 yas iistiindeki tim hastalarin verileri retrospektif olarak
taranmistir. Hastalarla ilgili verilere hastane bilisim sistemi Enlil ve hastane arsivinde
tutulan hasta dosyalarindan ulagilmigtir. Hastane kayitlarinin kullanimi igin gerekli
izinler baghekimlikten temin edilmistir. Hastalarin cinsiyeti, tan1 yasi, biyokimyasal,
serolojik parametrelerinden hastane kayitlarinda yer alan; aspartat aminotransferaz
(AST), alanin aminotransferaz (ALT), total bilirubin, direkt bilirubin, , tam kan sayima,
CA 19.9, CEA diizeyleri taranmistir. Hastalarin tani yasi, lezyonun lokalizasyonu,
karakterizasyonu ve boyutu [IAB yapilip yapilmadig: taranmustir. igne ince aspirasyon
biyopsilerinin patoloji sonuglar1 taranmustir. Gastrointestinal subepitelyal lezyon
nedeniyle opere edilen hastalarin operasyon tipleri ve operasyon patolojileri
taranmistir. EUS’da kitle ile ilgili bulgular (¢ap, solid, kistik, sinir diizensizligi gibi)

ortaya konulmustur. 18 yas alt1 hastalar ¢alismamiz evreni diginda tutulmustur.

2.1 istatistiksel Analizler

Analizler SPSS (Statistical Package for Social Sciences; SPSS Inc., Chicago,
IL) 22 paket programinda degerlendirilmistir. Calismada tanimlayici veriler kategorik
verilerden, % degerleri, siirekli verilerde ise ortalama+standart sapma (Ort+SS) ve
medyan interquartile range (25-75 persantil degerleri) degerleri ile gosterilmistir.
Lezyonlar1 tanimlamak amaciyla EUS sonuglar1 ve patoloji sonuglarinin
karsilastirilmasi igin tani testlerinden yararlanilmis, duyarlilik, segicilik, pozitif
prediktif deger, negatif prediktif deger, yanlis pozitif oram1 ve yanlis negatif orani
hesaplanmustir.
Gruplar aras1 kategorik degiskenlerin karsilastirilmasinda ki-kare analizi
(Pearson Chi-kare) uygulanmistir. Siirekli degiskenlerin normal dagilima uygunlugu
Kolmogorov-Smirnov testi ile degerlendirilmistir. Ikili gruplarin karsilastirilmasinda

normal dagilim gosteren degiskenlerde student t-testi, normal dagilim gostermeyen
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degiskenlerde Mann Whitney U-testi kullanilmistir. Siirekli degiskenlerin birbiriyle
iliskisinin incelenmesinde normal dagilim gosterenlerde Pearson korelasyon testinden,
normal dagilim gostermeyenlerde ise Spearman korelasyon testinden yararlanilmistir.

Analizlerde istatistiksel anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak kabul edilmistir.
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3. BULGULAR

Calismaya dahil edilen 201 hastanin 98’1 (%48,8) kadin olup 103’1 (%51,2) ise
erkektir. Tiim hastalarin yas ortalamasi 54,2+13,7 (min=18, maks=88) yil olarak

bulunmustur.

Tablo 6. Hastalarin demografik 6zellikleri

Say1 %
Yas, Ort=SS 542413 7
. Kadin 98 48,8
Cinsiyet Erkek 103 512

Hastalarin 48’1 (%23,9) 6zefagus submukozal lezyon, 143’1 (%71,1) gastrik
submukozal lezyon ve 10’u (%5) duodenal submukozal lezyon endikasyonu ile EUS

islemine alinmustir (Sekil 2).

EUS endikasyonu

5,0; 5?3 R B Ozefagus submukozal lezyon
= o

M Gastrik submukozal lezyon

“ Duodenal submukozal
lezyon

71,1; 71%

Sekil 2. EUS endikasyonu

EUS sonucu degerlendirildiginde olgularin 77’si (%38,3) leiomiyom, 63’1
(%31,3) lipom, 43’1 (%21,4) GIST, 8’1 (%4) ektopik pankreas, 7’si (%3,5) 6zefagus
duplikasyon kisti ve 3’1 (%1,5) ise diger (miisinéz kistik lezyon, misindz Kistik
adenom ve 6zefagus ca.) olarak bulunmustur. EUS sonucu olarak gastrointestinal
subepitelyal lezyonlarin 157’si (%78,1) benign, 44’1 (%21,9) ise malign olarak
raporlanmistir (Tablo 7).
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Tablo 7. EUS sonucu

Say1 %
Leiomiyom 77 38,3
Lipom 63 31,3
Tam GIST 43 21,4
Ektopik pankreas 8 4,0
Ozefagus duplikasyon Kisti 7 3,5
Diger 3 15
o Benign 157 78,1
Lezyonun malignitesi
Malign 44 21,9

Lezyonlarin ortanca boyutu 14 mm (10-25,5) olarak bulunmustur. Lezyonlarin
50’si (%24,9) 6zefagusta, 9’u (%4,5) 6zefagogastrik bileskede, 132’si (%65,7) midede
ve 10’u (%S5) duodenumda lokalizedir. Lezyonlarin 91’1 (%91,9) diizgiin sinirli, 8’i
(%8,1) ise diizensiz smnirlidir. Lezyonlarm 119°u (%63,6) hipoekoik ve 68’ (%36,4)
hiperekoiktir. Lezyonlarin 16’sinda (%8) kalsifikasyon, 6’sinda (%3) nekroz, 27’sinde
(%13,4) vaskularite ve 7’sinde (%3,5) LAP vardi. Lezyonlarin tabakasi incelendiginde
104 tiniin (%52) submukozada, 12’sinin (%6) M. Mukozada ve 84’liniin (%42) M.
Propriyada oldugu tespit edilmistir. (Tablo 8).

Tablo 8. Lezyonun 0zellikleri

Say1 %

Boyut (mm), Ortanca (IQR) 14 (10-25,5)
Ozefagus 50 24,9
. Ozefagogastrik bileske 9 45
Lokalizasyon Mide 132 65,7
Duodenum 10 5,0
Smur Duzgin siirlt 91 91,9
Dizensiz smirl 8 8,1
Ek Hipoekoik 119 63,6
0 Hiperekoik 68 36,4
Kalsifikasyon var o oy
Yok 185 92,0
Var 6 3,0
Nekroz Yok 105 97,0
Vaskdlarite var < 134
Yok 174 86,6
Var 7 35
LAP Yok 194 96,5
Submukoza 104 52,0
Lezyon tabakasi M. Mukoza 12 6,0
M. Propriya 84 42,0
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Calismaya dahil edilen hastalarin 118’ine (%58,7) 1IAB yapildi. Hastalarin
23’tine (%11,4) operasyon uygulandi. Ve en fazla oranda subtotal gastrektomi
ameliyat1 yapildi (n=10, %43,5) (Tablo 9).

Tablo 9. Hastalarin IIAB ve Operasyon durumlari

Say1 %

s Var 118 58,7
1IAB Yok 83 41,3
Operasyon  yapilma Evet 24 11,9
durumu Hayir 177 88,1
Mide wedge rezeksiyonu 8 33,3

Subtotal gastrektomi 10 41,6

Ozefajektomi 2 8,3

Operasyon tipi Whipple 1 4,2
Total gastrektomi 1 4,2

Torakotomi yumusak doku eksizyonu 1 4.2

Ozefagus parsiyel rezeksiyon 1 4,2

Iyi diferansiyendrendokrin timaor (karsinoid tm) 2 8,3

Leiomyosarkom 1 42

Adenokarsinom 3 12,5

Leiomyom 4 16,6

Operasyon patolojisi GIST. 8 333
Ektopik pankreas 1 4.2

Dis merkez 2 8,3

Inflamatuar fibrinoid polip 1 4.2

Dublikasyon kisti 1 4,2

Schwannoma 1 4,2

Calismada hem IIAB yapilan hem de opere edilen hastalarin patoloji sonuglar
beraber degerlendirildiginde EUS isleminin tanisal agidan altin standart bir yontem
oldugu tespit edilmistir. Hastalarin 79’una biyopsi ya da ameliyat yapilmamasi
nedeniyle bir sonug elde edilememistir. Hastalarin 122‘sinin biyopsi veya ameliyat
sonrast patoloji sonucu mevcut olup 20 (%16,4) hastanin patoloji sonucu yetersiz
sitoloji olarak degerlendirilmis olup taniya ulasilamamistir. Hastalarin 102’sinde
(%83,6) patoloji sonucunda taniya ulasilmistir. EUS sonucu ile kiyaslandiginda
patoloji sonucunda tantya ulasilan 90 (%88,2) hastanin tanis1t EUS sonucu ile uyumlu
olup, 12 (%11,8) hastanin sonucunun EUS ile uyumlu olmadig: gorilmiistiir.

Opere edilen 24 hastadan 20’sinden operasyon Oncesi EUS FNA ile biyopsi
alimmistir.20 hastadan 2 hastanin operasyon patolojisi dis merkezde oldugu igin
ulagilamamustir. 18 hastanin EUS FNA sonucu ile cerrahi operasyon sonrasi patoloji
sonucu kiyaslandigr zaman 16 (%88,9) hastanin EUS FNA sonucu ile cerrahi

operasyon sonucunun uyumlu oldugu 2 (%11,1) hastanin ise EUS FNA ve cerrahi
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patoloji sonucunun uyumlu olmadigi goriildii. Opere edilen hastalarin nihai patolojik
tanis1 degerlendirmeye alinabilen hastalar icinde 8 (%36,4) hasta GIST, 4 (%18,2)

hasta leiomyom, 3 (%13,7) hasta adenokarsinom, 2 (%9,2) hasta nérendokrin timor,

1 (%4,5)” er hasta da leiomyosarkom, schwannoma, 6zefagus dublikasyon Kisti,

inflamatuar fibrinoid polip ve ektopik pankreas tanist almistir (Tablo 10)

Tablo 10. Ameliyat olan hastalarin EUS 6n tanilar1 ve patoloji sonuglari

Lezyon EUS On Tam Sonucu EUS Biyopsi Patoloji Cerrahi Patoloji
Sonucu Sonucu
1 Leiomyom Norendokrin Tumor Noreondokrin TUmaor
2 Ozefagus Ca Leiomyosarkom Leiomyosarkom
3 Gist Gist Gist
4 Gist Gist Adenokarsinom
5 Gist Adenokarsinom Adenokarsinom
6 Gist Alinmadi Gist
7 Leiomyom Mezenkimal Neoplazm Leiomyom
8 Gist Gist Gist
9 Gist Gist Gist
10 Gist Benign Sitoloji Ektopik Pankreas
11 Leiomyom Mezenkimal Neoplazm Leiomyom
12 Gist Gist Dis Merkez
13 Leiomyom Mezenkimal Neoplazm Leiomyom
14 Gist Mezenkimal Neoplazm Dis Merkez
15 Gist Norendokrin TUmor No&rendokrin TUmor
16 Lipom Benign Sitoloji Inflamatuar  Fibrinoid
Polip
17 Gist Alinmadi Gist
18 Gist Mezenkimal Neoplazm Adenokarsinom
19 Leiomyom Mezenkimal Neoplazm Leiomyom
20 Ozefagus  Dublikasyon Alinmadi Ozefagus Dublikasyon
Kisti Kisti
21 Gist Mezenkimal Neoplazm Schwannoma
22 Lipom Mezenkimal Neoplazm Gist
23 Gist Gist Gist
24 Gist Alinmadi Gist

EUS sonucu ile GIST tamis1 alan 43 hasta bulunmaktadir. Bunlarin 22’si
(9%51,2) kadin ve 21’1 (%48,8) erkektir. Bu hastalarin yas ortalamasi 57,6£15,2 olarak

bulunmustur. GIST lezyon boyutu ortancas1 25 mm (15-47) olarak bulunmustur. GIST

On tanis1 konulan lezyonlarin 37’si (%86) midede, 3’1 (%7) 6zefagusta, 2’si (%4,7)
Ozefagogastrik bileskede ve 1’1 (%2,3) duodenumda bulunmaktadir (Tablo 11).
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Tablo 11. EUS ile GIST 6n tanis1 olan hastalarin yerlesim yerleri

Say1 %
Ozefagus 3 7,0
Ozefagogastrik bileske 2 4,7
Mide 37 86,0
Duodenum 1 2,3
Toplam 43 100

EUS sonucu GIST olan 43 hastadan 39 hastanin biyopsi veya amelyat; sonrasi
patoloji sonucu mevcut olup 6 hastanin sonucu yetersiz sitoloji gelmis oldugu i¢in
degerlendirmeye alinmamuistir. Degerlendirmeye alinan 33 hastanin 27’si altin standart
yontemde de GIST, EUS sonucu GIST olmayan 83 hastanin 82’sinin de altin standart
yontemle GIST olmadig1 belirlenmistir. EUS sonucu lipom olarak degerlendirilen 1
hastanin sonucu ise patoloji sonucu ile GIST olarak goriilmiistir. EUS’un GIST
acisindan duyarliligi %96,4 olarak, 6zgulligi %91,9 olarak, pozitif prediktif degeri
%81,8 olarak, negatif prediktif degeri %98,5 olarak ve dogrulugu ise %93,1 olarak
bulunmustur (Tablo 12).

Tablo 12. EUS’un GIST saptamadaki tanisal degeri

Altin standart
. GIST GIST degil

EUS sonucu Ufbl ! °

GIST degil 1 68
Duyarhhk 9%96,4
Ozgulluk %91,9
Pozitif prediktif deger %81,8
Negatif prediktif deger %98,5
Dogruluk 9093,1

Tablo 13. EUS ile GIST On Tanis1 Olup Endoskopik Yontemlerle Biyopsi Alinan

Hastalarda Igsi Hucreli Neoplazilerin Immunhistokimya Boyanma Oranlari

GIST CD117 DOG-1 CD34 AKTIN DESMIN 5100
+ %88,9 %90 %100 %33,3 %0 %25
- %11,1 %10 %0 %66,7 %100 %75
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EUS sonucu ile leiomiyom tanist alan 77 hasta bulunmaktadir. Bunlarin 42’si
(%54,5) kadin ve 35’1 (%45,5) erkektir. Bu hastalarin yas ortalamasi1 51,7+11,8 olarak
bulunmustur. Leiomiyom lezyon boyutu ortancas1 13 mm (10-22) olarak bulunmustur.
Leiomiyom 0n tanist konulan lezyonlarin 42’si (%54,5) midede, 31’i (%40,3)
Ozefagusta ve 4’1 (%5,2) 6zefagogastrik bileskede bulunmaktadir (Tablo 14).

Tablo 14. EUS ile leiomiyom 0n tanis1 olan hastalarin yerlesim yerleri

Say1 %
Ozefagus 31 40,3
Ozefagogastrik bileske 4 5,2
Mide 42 54,5
Toplam 77 100

EUS sonucu leiomiyom olan 77 hastadan 49 hastanin biyopsi veya ameliyat
sonucu patoloji sonucu mevcuttur. 9 hastanin patoloji sonucu yetersiz sitoloji olup
degerlendirmeye alinmamistir. Degerlendirmeye alinan 40 hastanin 39°u altin standart
yontemde de leiomiyom, EUS sonucu leiomiyom olmayan 62 hastanin 62’sinin de
altin standart yontemle leiomiyom olmadigi belirlenmistir. EUS’un leiomiyom
acisindan duyarliligr %100, 6zgilligi %98.,4, pozitif prediktif degeri %97,5, negatif
prediktif degeri %100 ve dogrulugu ise %99 olarak bulunmustur (Tablo 15).

Tablo 15. EUS un leyomiyom saptamadaki tanisal degeri

Altin standart

Leiomiyom Leiomiyom degil

EUS sonucu Le!om!yom .. 39 !

Leiomiyom degil 0 62
Duyarhhk %100
Ozgilliik %98,4
Pozitif prediktif deger %97,5
Negatif prediktif deger %100
Dogruluk %99

21



Tablo 16. EUS lle GIST On Tams1 Olup Endoskopik Yontemlerle Biyopsi Alinan

Hastalarda Igsi Hiicreli Neoplazilerin Immunhistokimya Boyanma Oranlari

LEIOMYOM CD117 DOG-1 CD34 AKTIN DESMIN S100
+ %0 %0 %16,7 %100 %100 %0
- %100 %100 %83,3 %0 %0 %100

Benign grubun kan hgb degeri malign olanlarin degerinden anlamli sekilde
yuksek bulunmustur (p=0,015). Benign ile malign arasinda diger kan degerleri

acisindan anlamli farklilik goriillmemistir (p>0,05) (Tablo 17).

Tablo 17. Lezyonlarin malignitesine gore kan degerlerinin karsilastirilmasi

Benign

Malign

*

Ortanca (IQR) Ortanca (IQR) P
CEA (ng/ml) 0,81 (0,45-1,60) 0,60 (0,10-2,50) 0,798
CA 19-9 (U/ml) 9,6 (7,1-14,8) 7,2 (6,0-9,0) 0,065
ALT (U/L) 20,0 (16,0-30,0) 18,0 (12,0-27,0) 0,109
AST (U/L) 23,0 (19,0-30,0) 19,0 (17,0-24,0) 0,058
WBC (uL), Ort+SS 6903,6+2082,2 7159,3+1741,8 0,553™
Hgb (g/dI) 13,9 (13-14,7) 12,6 (10-14,6) 0,015™
T. bilirGibin (mg/dl) 0,6 (0,4-0,8) 0,7 (0,5-1,0) 0,117
D. bilirtbin (mg/dl) 0,2 (0,1-0,2) 0,2 (0,1-0,3) 0,107
Notrofil (uL), Ort£SS 4256,3+1639,4 4505,4+1438,1 0,466
Lenfosit (uL), Ort£SS 1950,8+640,3 1848,9+596,3 0,450™
PIt (uL) 251,0 (213,0-303,0) 2545 (192,0-346,5) 0,745

“Mann Whitney U testi, “"Student t testi yapilmistir. IQR: Interquartila Range

CEA:Karsino Embriyonik Antijen

WBC:White Blood Cell
T.Bilirubin:total bilirubin

ALT. Alanin Amino Transferaz
D. Bilirubin:Direkt bilirubin
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4. TARTISMA

Subepitelyal lezyonlar genelde asemptomatik olup endoskopi ve kolonoskopi
esnasinda farkedilirler. En stk midede olmak iizere gastrointestinal sistemin diger
bolgelerinde de gorilebilirler (24,25). Calismamizda da subepitelyal lezyonlarin
literatiirle uyumlu olarak %65,7 oraninda mide de oldugu goriildii. En sik 6zefagus
yerlesimli oldugu bilinen leiomyomalarin ¢aligmamizda %54.2 oraninda en sik mide
de oldugu goruldi (27, 36). GIST’ler ise ¢alismamizda %86 oraninda midede
goriilmis olup literatir ile uyumlu olarak saptandi (44,45).

Subepitelyal lezyonlar ¢alismamizda literatiirle uyumlu olarak kadinlarda
%48,8 erkeklerde %51,2 olarak goriillip literatiir ile uyumlu olarak neredeyse esit
oranda saptandi (27, 30, 112) Genelde 50 yas Uzerinde gorilmekte olup ¢alismamizda
hastalarin ortalama yas1 54,2+13,7 olarak saptandi. Bu bulgular literatir ile
uyumluydu. (27,112).

Subepitelyal lezyonlarmn kaynaklanlandigi tabakalar incelendiginde en sik
goriildiigi tabaka % 52 ile submukoza sonrasinda ise % 42 ile muscularis propriadan
kaynaklandig1 goriilmiistiir. En sik goriilen subepitelyal lezyonlar GIST ve leiomyoma
siklikla muscularis propriadan kaynaklanirken, lipomlar en sik submukozadan
kaynaklanirlar. Calismamizdaki bu bulgular literatiir ile uyumluydu(27, 28, 36, 47,
48).

Caligmamizda subepitelyal lezyonlarin boyutu degerlendirildiginde tim
lezyonlarin ortalama boyutu 14 mm olarak saptanmistir. GIST olarak degerlendirilen
lezyonlarin ortalama boyutu 25 mm ve leiomyoma olarak degerlendirilen lezyonlarin
ortalama boyutu ise 13 mm olarak saptanmustir. 2018 yilinda yaymlanan iki ¢aligmada
da ¢aligmamiza benzer olarak EUS ile degerlendirilen lezyonlarin ortalama boyutu
11,3 mm ve 20,5 mm olarak goriilmiis (107, 108). Ayrica calismamizda GIST lerin
ortalama boyutunun leiomyomalardan daha fazla oldugu goérilmektedir. 2000 ve 2017
yilinda yapilan iki ¢alismada GIST’lerin ortalama boyutunun leiomyomalardan daha
fazla oldugu gorilmistir (18, 37).Bu yonuyle degerlendirildiginde bulgularimiz
literatdir ile uyumluluk arzetmektedir.

EUS yontemi ve cerrahi olarak patoloji sonucuna ulagilan hastalarin %16,4 i
yetersiz sitoloji nedeniyle tanisal degildi. Hastalarin %83,6 sinda taniya ulasildi.

Taniya ulasilabilen lezyonlar iginde ise hastalarin %88,2 sinde tani1 ile EUS sonucu
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uyumlu bulundu. EUS’un subepitelyal lezyonlar1 tahmin etme basaris1 %48 ila %80
arasinda olan c¢alismalar mevcuttu (109-111). Bizim ¢alismamizda EUS’un
subepitelyal lezyonlar1 tahmin etme basarisi literatiirdeki ¢alismalardan daha yiiksek
olarak saptandi.

Calismamizda ameliyat edilen ve Oncesinde EUS ile biyopsi yapilan 18
hastanin EUS 1IAB ve cerrahi patoloji sonucu kiyaslandigi zaman %88,9 EUS 1IAB
patoloji sonucu ve cerrahi patoloji sonucu uyumluydu. Yapilan bazi ¢alismalarda EUS
ile alinan biyosi oraninin %60-%80 arasinda tanisal basar1 oraninin oldugu ¢aligmalar
mevcuttu (107, 113, 114) Ayrica 2010 yilinda yayinlanan bagka bir ¢aligma da EUS
biyopsi sonugclart ile cerrahi sonrasi patoloji sonuglar1 kiyaslandiginda EUS biyopsi
patoloji sonuglarmin %95,6 oraninda nihai patoloji sonuglart ile uyumlu oldugu
goruldu (112). Calismamiz bu yonl ile degerlendirildiginde; EUS ile alinan
biyopsilerin patoloji sonuglari, nihai patoloji sonuglari ile kiyaslandiginda
litereatiirdeki bir¢cok ¢alismadan basar1 oranimiz daha yiksektir.

Calismamizda ameliyat edilen hastalarin nihai patoloji sonucu olarak en fazla
tan1 %36,3 orani ile GIST sonrasinda %18,2 leiomyom ve %13,6 adenokarsinom olrak
goruldu. Mekky ve arkadaslarinin 2012 yilinda yaymladigi calismada da benzer
sekilde en sik goriilen nihai patoloji sonuglar1 sirasi ile GIST, leiomyoma ve
adenokarsinomdu. (112) Elde ettigimiz bu bulgular literatir ile uyumluluk
arzetmektedir.

Yapilan cesitli ¢alismalar GIST igin 2 cm’nin iizerindeki lezyonlarmn cerrahi
olarak ¢ikartilmasini1 6nermektedir (54, 115). Calismamizda EUS sonucu GIST olarak
raporlanan hastalardan 27 hastanin lezyon boyutu 2 cm’in izerindedir. Cerrahi olarak
rezeke edilen ve nihai patoloji sonucu GIST olan ise 8 hasta bulunmaktadir. Ayrica bu
8 hastanin tumunin lezyon boyutu 2 cm Gzerinde olup ortalama boyutu 58 mm olarak
goriilmiistiir. Merkezimiz cevre iller ve bagka illerden EUS icin basvuru almaktadir.
Cerrahi rezeksiyon sayisinin diisiikliigiiniin buna bagli oldugunu diisiinmekteyiz.

Subepitelyal lezyonlarin ayirici tanist yapilmasinda imminohistokimyasal
boyama ydntemleri fayda saglamaktadir. Literatiirde GIST’lerde DOG-1 % 80-100
oraninda pozitif olarak goriilmektedir (119, 120). Ayrica yapilan baz1 ¢aligmalarda
CD117 % 86-98 pozitif olarak bildirilmistir (116-118). Calismamizda GIST tanis1 alan

hastalarin immunohistokimyasal boyama 6zellikleri degerlendirildiginde; CD 117
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% 88,9 pozitif, DOG-1 % 90 pozitif ve CD34 % 100 pozitif olarak goriilmiis olup
literatir ile uyumlu olarak degerlendirildi.

EUS ile IIAB veya cerrahi rezeksiyon ydntemiyle patolojik taniya ulasilan
lezyonlar degerlendirdigimizde; EUS un GIST leri saptamadaki duyarliligin1 % 96,4,
dogrulugunu % 93,1 olarak saptadik. 2002 yilinda yapilan bir ¢alismada ¢alismamizla
benzer olarak GIST tanisi i¢in EUS yénteminin duyarliigi % 95 dogrulugu % 87
olarak saptanmistir (121). Ayrica; ¢calismamizda EUS un leiomyomalar1 saptamadaki
duyarlilig1 % 100, 6zgiilligi % 98,4, dogrulugu ise %99 olarak saptandi. 2003 yilinda
yapilan bir calismada EUS’un leiomyomalari saptamadaki ozgilligi % 94,7
dogrulugu % 94,1 olarak saptanmis. Calismamizda EUS isleminin leiomyomalar i¢in
saptadigimiz %98,4 olan 6zgiillik ve % 99 olan dogruluk oranlarinin 2003 yilinda
yapilmis olan ¢aligmadan daha yuksek oldugu gorulmektedir (122).

Calismamizda EUS islemi yapilan hastalarda labaratuar sonuglari
degerlendirildigi zaman hemoglobin degerinin malign veya malignite potansiyeli
tastyan lezyonlarda 12,6 g/dl, benign karakterdeki lezyonlar da ise 13,9 g/dl olarak
saptanmigtir. Bu sonuglart istatiksel olrak inceledigimizde malign lezyonlardaki
hemoglobin degerinin benign lezyonlara kiyasla anlamli olarak daha diisiik oldugu
goriilmektedir. Literatiirii taradi§imiz zaman gastrointestinal stromal tlimoérlerde akut
veya kronik kanama ile iliskili olarak hemoglobin diisiikliigiiniin gorilebilen bir bulgu
oldugu gorilmektedir. (123,124). Bu hemoglobin diisiikliigliniin muhtemel sebebi
sizint1 seklinde olan kan kayiplar olabilir.

Calismamizda bazi kisithliklar mevcuttu. Calismanin retrospektif olmasi bazi
verilere ulagsmada kisitliklik olusturmaktadir. Ayrica merkezimizin bélgemizde EUS
yapilan tek merkez olmasi dolayisiyla bir¢ok hastaya EUS islemi yapilmis olup takibi
merkezimizde yapilmamistir. Bunun sebebi cevre illerden gelen hastalarimizin
yasadig1 ulagim problemi veya hasta takiplerinin bagka bir merkezde yapiliyor olmasi
olabilir. Bundan dolay1 patoloji sonucu malign veya siipheli olan hastalarin bagka bir
merkezde ameliyat olup olmadigi bilinmemektedir. Ameliyat olan hasta sayisinin
azlig1 buna bagl olabilir.

Sonug olarak, EUS gastrointestinal submukozal lezyonlarin degerlendirilmesi
koken aldigi katmanin belirlenmesi, lezyon 6zelliklerinin saptanmasi ve tani hakkinda

fikir vermesi bakimindan son yillarda kullanimi giderek yayginlasan énemli bir tani
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yontemidir. Ayrica EUS esliginde [IAB alinabilmesi minimal invaziv yontem olmasi
ve tam1 hakkinda glcli ipuglar1 vermesinden dolay:r gereksiz ameliyat sayisini
azaltmakla beraber erken tamida da yardimci olmaktadir. Calismamiz EUS’un
gastrointestinal subepitelyal lezyonlara tan1 koymadaki etkinligini ve Unitemizin basari
oranlarmi agik¢a ortaya koymaktadir. Ve literatire onemli katkilar sunmaktadir.

Bununla birlikte daha genis hasta serilerinin yer aldigi klinik ¢alismalaraihtiyac oldugu
kanaatindeyiz.
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