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ÖZET 
Fulminant peptik ülserasyon ve kanama nedeniyle 

öpere edilmesine karşın, kısa süre içinde tekrar kanama, 
ülserasyon ve perforasyonlarla muttibl operasyonlar geçi
ren hasta, gastrinoma ön tanısı ile kliniğe yatırıldı. Tümörü 
saptamak için yapılan ultrasonogram (US) bilgisayarlı, ak
siye! tomografi (BT) ve Anjiografik çalışmalarda tümör 
saptanamadı. Tanı ve tedavi maksadıyla eksploratris la-
parotomiye karar verilerek öpere edilen ve operasyonda 
duodenumda saptanan tümörü rezeke edilen hastanın 
halen şikayeti yoktur. Ekstrapankreatik gastrinomalı bu 
olgu nedeni ile literatür gözden geçirilerek, gelişmeler de
ğerlendirilmiştir. 
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Zollinger ve Ellison'un 1955'de gastrik operasyonlara 
rağmen fulminant peptik ülser, gastrik hipersekresyen ve 
pankreasta non beta celi tümörlü hastaları belirleyerek, 
hastalığın pankreasta bulunan tümörden salınan bir hor
mon ile oluşacağı hipotezini ortaya attıkları malumudur. 

Gastrin değerinin yüksek saptanmasından sonra Zol-
linger-Ellison sendromu yerine, bu vak'alarda daha çok 
gastrinoma terimi kullanılmaya başlanmıştır. Gastrinoma, 
fulminant ve atıpiklokalizasyonda peptik ülserasyon, kana
ma, perforasyon ve diare'den oluşan semptomlar komp
leksi ile görülmekle beraber daha masum bir klinik tablo 
hatta sadece ishal ile de görülebilir. 

Gastrinomaların %75'i pankreasta bulunmaktadır. 
Diğer lokalizasyonlar duodenal duvarda %6-23, ekstra
pankreatik, ekstraintestinal yerleşim ise (omentum, me-
zenter, perîpankreatik, over, karaciğer ve midede) %3-4 
vak'ada görülmektedir. Tümörlerin %90'ı sistik kanal, 
duodenum 2-3. kısmı ve pankreas boynundan oluşan 
üçgen içinde bulunmaktadır (Şekil 1). 
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SUMMARY 
In spite of operation due to fulminant peptic ulcera

tion and bleeding, the patient underwent multiple opera
tions because of rebleeding, ulceration and perforations 
in a short time, was admitted with the diagnosis of gastri
noma. Tumor has not been detected with ultraso
nography (US), computerized axial tomography (CAT) 
and Angiography. The patient was operated by deciding 
exploratory laparatomy for diagnosis and therapy. The 
tumor was seen in the duodenum and resected, the pa
tient has no complaints at this time. The literature has 
been reviewed because of extrapancreatic gastrinoma 
case and advencements have been evaluated. 
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Tümörlerin %60'ı malign karakterdedir, tanı esnasın
da vakaların %50-80'inde metastazlar görülmektedir (1 -6). 

Hastalığın tanısında, gastrin seviyesi, sekretin, kal
siyum infüzyon testi ile görüntüleme yöntemleri CAT, 
US, intraoperatif US, perkütan transportai venöz kan 
örneği alınması gibi birçok yeni olanaklar mevcuttur. 
Hastalığın tedavisinde H2 reseptör blokerleri, H-K, ATP' 
az inhibitörü omeprozol ve somatostatin anologları ile 
oldukça değişik sonuçlar alınmaktadır (7-13) 

Bu yazının amacı; ekstrapankreatikgastrinoma vaka
sını takdim ederken, hastalığın tanı ve tedavisinde meyda
na gelen değişiklikleri ve yenilikleri değerlendirmektir. 

VAKA TAKDİMİ 
A.A., 35 yaşında erkek hasta, mide şikayetlerinin 

3 yıl öncesinden başladığını, çeşitli ilaçlar kullandığı ve 
bu süre içinde 2 kez hematemez, melena geçirdiğini 
ifade etmektedir. Kasım 1989'da 3. kanama ve pilor 
obstrüksiyonu nedeniyle Eskişehir'de mide rezeksiyonu 
uygulanan hastanın 7 gün sonra tekrar kanaması do-
layısı ile yeniden ameliyat edilerek anastomozun jejunal 
tarafından kanadığı tesbit edilmiştir. 

Kanamasının durdurulmasından sonra hastaya daha 
yüksek rezeksiyon ve Roux and Y (gastro-jejunostomi) 
operasyonu uygulanmıştır. Post-op 10. günde batında ağrı 
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ve hassasiyet ve GIS kanamasının ortaya çıkması üzerine 
şevkle G A T A Genel Cerrahi servisine kabul edildi. Fizik 
muayenede taşikardi. batın sağ üst kadranda ağrı, hassa
siyet belirlenen hastanın hematokriti %18 oiarak bulundu. 
Zaman zaman nazogastrik sondadan aktif kanaması olan 
hasta 1000 m g/gün cimetidin tedavisine alındı. Hastada lö-
kositoz (Bk: 17000 mm3), taşikardi ve batında hassasiyetin 
artması üzerine gelişinin 11. günü tekrar öpere edildi. Ame
liyatla midenin Roux and Y anastomoz hattının distalinde 
ve anastomoz hattına yakın bölgede 4 adet zımba ile delin
miş, çoğu barsak ansları ve karın duvarı ile kapatılmış kapa
lı perforasyonlar belirlendi. Sağ üst kadranda eksüdatıf kol-
lekslyon saptandı. Perfore olan jejunal ans rezeke edilerek 
anastomoz hattı yenilendi. Hasta gastrinoma kabul edile 
rek 1.8 gr/gün raniditine IV olarak başlandı. Post op dö
nemde kan gastrin seviyesi 400 ng/ml (N: 25-125 ng/ml) 
bulundu. Mide pH'sının 5 ve hastanın şikayetlerinin olma
ması üzerine oral beslenmeye geçilince 4x200 mg famodi-
tin ve propanthelin (3x1 tablet) başlandı. Famotidinie has 
tanın P H : 4 BAD: 3.6 mEq/saat bulundu. Hastada Multiple 
Endokrin Neoplasia (MEN 1) için araştırılan, kalsiyum pa-
rathormon beta korionik gonadotropin. serum insülin, sella 
grafisi, Hidroksi indol asetik asit (5-HİAA), Vanilin mande-
lik asit (VMA) normal olarak belirlendi. Tümör araştırılma
sında CAT, US, anjiografi (çöliak, süperior, mezentirik) so
nuç vermedi. İki ay süre ile medikal tedavi uygulayan hasta 
kontrole geldiğinden gastrin seviyesi 425 ng/ml, diğer sis
tem muayeneleri tabii bulundu. Klinik olarak hiçbir şikayeti 
yoktu. Gastrinoma için eksplorasyon yapmak, tümör belir-
lenemezse trunkal vagatomi ile ilaç dozunu azaltmak 
gayesi ile hasta öpere edildi. Karaciğer, mide, omentum, 
mezenterde kitle saptanmadı. Pankreas ortaya kondu. Pal-
pasyonda tümör bulunmadı. Kocher Manevrası ile duode-
numun 2. ve 3. kısımları ortaya konarak duodénum ve 
pankreas başı elle palpe edilmeye başlandı. Duodénum 2. 
kısım distalinde mukoza altında 0.5x0.5 cm. çapında kitle 
belirlendi. Kitlenin duodenumdan eksize edilerek yapılan 

Şekil 1. Gastrinomanın en sık rastlandığı anatomik üçgenin gö
rünüşü. 
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frozen section'unda tümör al doku olduğu anlaşıldı (Şekil 2) 
Duodenumun kapatılmasından sonra hepatoduodenal li-
g a men t altında duodenuma komşu olan bölgede bir adet 
lenfadenopatı bulundu ve eksize edildi. Bilateral trunkal va
gatomi yapılarak operasyona son verildi. Hastanın H2 re
septör blokeden post op 5. güne kadar azaltılarak kesildi 
ve 6. günde BAO: 0.5 mEq/saat bulundu. Patoloji Raporu: 
1 - Endokrin tümör, 

2- Lenf node. metastatik, rapor edildi (Şekil 3-5) 
Hastanın yapılan 1 ve 2. üç aylık muayenelerinde 

patoloji saptanmadı ve gastrin seviyeleri 30-34 ng/ml 
idi. Periodik muayenelerle 2.5 yıldır takıp edilen hasta
nın şikayet ve patolojik bulgusu yoktur. Gastrin seviye
leri normal değerlerdedir. 

TARTİŞMA 
Gastrinomaiar pankreatik, intestinal, ekstraintestinal 

olarak yerleşim göstermekle beraber %90'ı belirli bir artato-
nik üçgen içinde bulunurlar. Barsaklar, daha çok duode-

numda yerleşim (%6-23) göstermektedir. Pankreas dışın
da nodal yerleşim birçok alanda görülebilmektedir. Pank
reas dışında yerleşimlerin ektopık pankreas dokusundan 
kaynaklandığı, bazen primer odağın gerileyip, sadece me
tastazlarının görüldüğü ve tümörün primer lenf nodunda or
taya çıktığı gibi çeşitli görüşler ileri sürülmüştür. 

Hastalığın tanısında gastrın'in yüksek bulunması 
önemlidir. Vakaların %40'ında gastrin 150-500 ng/ml 
arasında bulunmaktadır. Olgumuzda bu gruba girmek
tedir. Gastrin tayini için hastanın 3 gün süre ile H2 re
septör blokeri almaması önerilmektedir. Gastrinin 1500 
ng/ml seviyeleri metastatikleri, 8000 ng/ml üstündeki 
değerler ise masif karaciğer metastazını düşündürmeli 
dir. Gastrin değerleri tanıda olduğu kadar hastanın taki
binde de önemlidir. Şüpheli vakalarda gastrin yanında 
sekretin ve daha az oranda kalsiyum infüzyon testleri 
başarılı bir şekilde kullanılmaktadır. Hastalığın ortaya 
konulmasında BAO ve M AO danda yararlanılabil ir. 
BAO 'nm öpere edilmemiş şahıslarda 15 mEq/saat , 
öpere olanlarda ise 5 mEq/saat değerleri gastrinoma 
için şüpheli kabul edilmelidir. Hastaların %20-40'ının 

Şekil 2. Duodenum 2. kısmında, askı sütürieri arasında mini
mal nodüler yapı gösteren tümöral kitle. 
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Şekil 4. Solid adalar ve glandüler yapılar gösteren nöroendo-
krin hücrelerin oluşturduğu tümöral doku izlenmektedir. 
(H+EX70). 

Şekil 5. Mide mukozasında, gastrin salgısına bağlı olarak mey
dana gelen parietal hücre ve gland hiperplazisi izlenmektedir. 
(H+EX70). 
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MEN-1 ile beraber olması nedeniyle diğer endokrin or
ganların araştırılması gereklidir. Hastamızda yapılan 
diğer organ araştırmaları negatif kalmıştır (3,4,6,12,15). 

Tümörün lokalizasyonu çalışmalarında 1. sırada CAT 
tercih edilmektedir ve 3 cm üstündeki tümörlerde %95 
başarılıdır. US'nin başarı oranı %20-40, anjiografi ise %60-
80'dir. Son yıllarda başarılı bir şekilde kullanılan diğer bir 
yöntem, perkütan transportal venöz örnekleme'dir. Pank
reasta tümörün saptanmadığı olgularda duodenumun 
dıştan palpasyonu, bulunamaz ise, duodemun açılarak 
(kuvvetli bir ışık altında) elle içeriden mukoza kontrol edile
rek tümör aranmalıdır (9,10,11,16). 

Gastrinomaların %60'ının malign, %35'i adenom, 
%5'i hiperplaziktir. Tanı koyulduğunda vakaların %50-
80'i metastaz yapmıştır. Bu nedenle gastrinomalarda 
artmış asit outputu ve bunun komplikasyonlarından ka
çınmak için, H2 reseptör blokerlerinin ortaya çıkmasın
dan önce, en seçken tedavi tümörün çıkarılması, tümö
rün çıkarılmadığı durumlarda hastanın konforunu sağla
mak amacıyla ve komplikasyonları önlemek için mide 
rezeksiyonu yapmak gerekli idi. 

H2 reseptör blokerleri, tümörü bulunan olgularda has
tanın operasyona elektif olarak hazırlanmasında, tümörü 
bulunamayanlarda ise mide asiditesinin azaltılmasında, 
başarı ile kullanılmışlardır. Hastalığın tedavisinde cimetidin 
altında tutulacak şekilde doz yükseltilmelidir. Cevap alına
mayan vakalarda doz 12 gr/gün'e kadar artırılabilirse de 
yüksek dozlarda ilaca bağlı yan etkilerin sık görülmesinden 
3 gr üstüne çıkılmaması tavsiye edilmektedir. Yüksek do
zun gerekli olduğu durumlarda hastaya antikolinerjiklerin 
ilavesi dozun düşürülmesinde yardımcı olmaktadır. Tümö
rü bulunmayan vakalarda ilaç dozunu düşük tutabilmek 
amacıyla hasta öpere olmamışsa P G V (Proksimal Gastrik 
Vagotomi) veya Trunkal Vagotomi yapılması önerilmekte
dir. Olgumuzda tümörün çıkarılmasından önce uygulanan 
1000 mg/gün IV Cimetidin dozu, komplikasyon operas
yonunun yapılması ve gastrinoma düşünülmesi ile 1.8 
gr/gün IV raniditin ile değiştirildi. Bu dozda pH 5, BAO ise 
3.6 mEq/saat olarak belinlendi. Gastrinomaların tedavi
sinde cimetidin alan gruptaki hastaların 1 yıllık tedavile
rinde vakaların %23-50'sinde ilacın asidi kontrol etmede 
yetersiz kaldıkları görülmüştür. Ranitidin daha potenttir ve 
0.5 mg/kg/saat ile başlanılarak 1.2-3.0 gr/gün'e kadar çıkı-
labilir. Bir yıl kullanılanlarda başarısızlık oranı, %0-40 ara
sında değişmektedir. Bu gruptan diğer bir ilaçta dmetidine 
göre 32 kat daha potent olan famotidin'dir. Doz 250 mg/gün 
kadar çıkılabilir ve genellikle yanında antikolinerjiklere ihti
yaç göstermez. Başarısızlık oranı %0-7.5 arasında 
değişmektedir. Mide asiditesinin azaltılmasında son za
manlarda piyasaya çıkan ajan H-K, ATP'ase inhibitörü olan 
omeprazoldur. Famotldinden 20 kat daha potent olan ilaç 
günde tek doz (80-100 mg) olarak gastroinomaların büyük 
çoğunluğunda asidi kontrol etmektedir. Vakaların sadece 
%10-25'inde bölünmüş 2 doz verilmesi gerekli olmaktadır. 
Hayvanlarda bu ilacın kullanılması ile ortaya çıkan mide 
karsinoid tümörlerine ait bulgular insanlarda görülme
miştir. Gastrinomali bir hasta grubunda 4 yıl kullanılması ile 
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herhangi bir yan etki ortaya ç ıkmamış t ı r . Medikai tedavide 
kullanılmaya başlanan diğer bir i laçla somatostatin anologu 
olan octreotid'dir. İlaç hem asidi nemde gastrin salınımını 
kontrol ederek etkili o lmaktadı r . Bi l indiği gibi H2 reseptör 
blokerleri ve omeprazol s a d e c e asit üzerine etkil idirler. 

Tedavide en etkin seçenek, tümörün lokalizasyonu ile 
çıkarılmasıdır. Bunun yanında metastatik veya tümörü çıka
rılamayan durumlarda tümörün bir kısmının ç ıkar ı lması 
(Debulking), genel durumu uygun o lgu la rda mide rezek-
siyonları, komplikasyoniardan kaçınmak iç in uygulanabilir. 
Hastalığın seyri progress i f o l m a k l a beraber bazen spontan 
olarak tümör reg rese olabilir. Tümörün mide rezeksiyonu 
sonrasında tamamen ortadan kalktığını bildiren raporlar 
vardır (17). Vakaların büyük çoğunluğunda mide rezeksiyo
nu hastalığın seyrini veya metastaz yapmasını engellemek
tedir. MEN-1 ile beraber olan olgularda hastalığın erken ta
nısı için her yıl gastrin bakılması önerilmektedir. MEN-1 ile 
beraber olan gastrinomaların, multipl adenomatozis 
şeklinde p a n k r e a s t a ye r leş im göstermesi nedeniyle total 
pankreatektomi önerilmektedir (17-20). 

T ü m ö r ü çıkarılamayan veya metastatik olanlarda 
omeprazol, octreotıd gibi potent ilaçların yanında pankreas 
tümörüne etkili streptozocin, kemoterapotik olarak kulla
nılmaktadır. Streptozocin, 5-FU gibi kombinasyonlarla, 17 
aya kadar süren remisyonlar bildirilmiştir (21,22). 

Tümörü pankreasta bulunan vakaların erken kara
ciğer metastazı göstermesi nedeniyle, prognozları iyi 
değildir. Bunun yanında duodenum ve ekstra intestinal 
yerleşimli tümörler, peritümöral lenf nodu invazyonu 
gösterseler dahi, prognozları daha iyidir. Duodenumda 
tek tümörü bulunanlarda 10 yıllık yaşam %75, MEN-1 
ile beraber olanlarda % 7 1 , operasyonda tümör buluna
mayan olgularda %63, metaztazı bulunan olgularda 
%36, şeklinde verilmektedir. Yukarıdan da görülebildiği 
gibi gastrinomalar kısmen yavaş büyüyen ve prognoz
ları nisbeten iyi olan tümörlerdir (4-6). 

Sonuç olarak, gastrlnomalar genellikle malign po
tansiyel göstermelerine karşın, tanı ve tedavi olanakla
rının gelişmesi ile nodal vakaların büyük çoğunluğunda 
kür sağlanabilmektedir. 

Metastaz veya tümörü bulunamayan olgularda ye
ni grup ilaçlarla ve k ısmi cerrahi rezeksiyoniarla hasta
nın yaşamını uzatabilmek mümkündür. 
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