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Epidemiyoloji ve Etyoloji 
M i d e kanse r i t ü m d ü n y a d a öneml i bir sağl ık p rob­

l e m i n i o l u ş t u r m a k t d ı r . A m e r i k a B i r l e ş i k D e v l e t l e r i 
(A .B .D) ve ge l işmiş batı l ı ü lke lerde g iderek bir a z a l m a 
eği l imi gös te rmek le birl ikte, k a n s e r ö lümler in in ilk sek i z i 
iç inde yer a lmak tad ı r (1). A . B . D . ' n d e 1990 yılı istatistik­
ler ine gö re e rkek le rde g ö r ü l m e o ran ı % 2 . 6 7 , kad ın la rda 
i se % 1 . 7 9 ' d u r (2). G ö r ü l m e ins idans ı 2 3 : 1 0 0 . 0 0 0 ' d e n 
9 : 1 0 0 . 0 0 0 ' e inmişt i r . B a z ı batı l ı ü l ke le rde de b e n z e r 
a z a l m a eği l imi gös te rmetüed i r . B u n a karşı l ık J a p o n y a , 
Şi l i , bazı K u z e y A v r u p a ü lkeler i , i ta lya ve esk i S o v y e t ­
ler Birl iği gibi ü lke lerde i ns idans ha len o ldukça yüksek 
o lup J a p o n y a ' d a 7 8 : 1 0 . 0 0 0 ve Şi l i 'de 7 0 : 1 0 0 . 0 0 0 gibi 
o ran la ra ç ıkmak tad ı r (1,3). 

M i d e k a n s e r i ü l k e m i z iç in de ö n e m l i bir sağ l ı k 
p rob lemin i o luş tu rmaktad ı r . T . C . Sağl ık Bakanl ığ ı K a n s e r 
Savaş Da i re Başkan l ığ ına u laşan ihbar lar ın değer lend i ­
r i l m e s i n d e 1 9 9 0 y ı l ı n d a e r k e k l e r d e k i k a n s e r l e r i n 
% 7 . 5 9 ' u n u , kad ın la rdak i kanser le r in de %6.78 ' in i m ide 
kanse r i o luş tu rmak tad ı r (4). Ü lkemizde m ide kanse r i İç 
A n a d o l u , A k d e n i z , K a r a d e n i z , D o ğ u v e G ü n e y - D o ğ u 
A n a d o l u bö lge le r inde gö rü lme sıkl ığı aç ıs ından %22 'n in 
ü z e r i n e ç ı k m a k t a v e i lk iki s ı r a d a y e r a l m a k t a d ı r 
(Yay ın lanmamış ver i) . 

Yap ı l an b i rçok ep idemiyo lo j i k ça l ı şmada çevrese l 
fak tör le r , ırk, coğ ra f i k öze l l i k le r , he red i te , pe rn i s i yöz 
a n e m i g ib i çeş i t l i e tyo lo j i k f ak tö r l e r ü z e r i n d e d u r u l ­
muş tu r (1,2,5). B u g ü n iç in en çok çevrese l faktör ler ve 
özel l ik le diyet tarzı üzer inde duru lmak tad ı r (6). Tü t sü ­
lenmiş ve s a l a m u r a gıda lar ın f az l a tüke t i lmes in in , g ıda­
ların nitrit içer iği ve a f la toks in ile kon tamine o lmas ın ın , 
t a z e s e b z e ve meyve le r i n ve do layıs ıy la C v i taminin in 
a z t üke t i lmes in in m i d e k a n s e r i i ns i dans ındak i a r t ı ş la 
il işkili o lduğu bi ld i r i lmektedir (3,6,7). B u n u n d ış ında , in-
test inal m e t a p l a z i ve baz ı pol ip tür ler i gibi p rema l ign 
lezyon la r , kronik atrofik gastr i t , kronik m ide ülser i ve 
ben ign m ide ülser i neden iy le m ide rezeks iyor ju yapı l ­
mas ı da m ide kanse r i ge l i şmes inde risk fak törü o lab i l ­
mekted i r (1). 

Biyolojik Davranış 
M i d e kanse r i m iden in he rhang i bir ye r i nde o r taya 

ç ıkab i lmek le birl ikte %51 ' i pi lor ve an t rumda , %18 ' i kü ­
ç ü k k u r v a t u r d a , % 2 1 ' i k o r p u s t a , % 7 ' s i k a r d i a d a v e 
%3 'ü büyük ku rva tu rda yer alır (5). 

M i d e K a n s e r i n i n Yay ı l ım Yo l la r ı ; 

1. Direkt Yay ı l ım , 

2 . Lenfat ik yo l la yay ı l ım , 

3 . T ü m ö r h ü c r e l e r i n i n s e r o z a l y ü z e y d e n k a r ı n 
iç ine ve per i tona d ö k ü l m e ve i m p l a n t a s y o n y o ­
luy la yay ı lmas ı (K rukenbe rg t ü m ö r ü , B lumer ' i n 
rektal şelf i ve peri tonit is k a r s i n o m a t o z a ) , 

4 . K a n yo luy la yay ı l ım şek l inded i r (1,5). 

Patoloji 
M i d e d e k i m a l i g n t ü m ö r l e r i n % 9 5 ' i n i a d e n o k a r s i -

nomla r o luşturur . Bu n e d e n l e m ide kanse r i t an ım ı m i d e 

a d e n o k a n s e r l e r i için kul lanı l ır . B u n u n d ış ında , l e i m y o -

sa rkomla r , yass ı hücre l i kanse r l e r ve ka rs ino id t ü m ö r l e r 

de sayı labi l i r . M i d e ayr ıca gast ro in tes t ina l s i s t e m lenfo-

ma la r ında en sık tutulan organdı r (1). 

Evrelendirme 
M i d e k a n s e r l e r i n d e e n ç o k ku l l an ı l an e v r e l e m e 

s i s temi " A m e r i c a n Jo in t C o m m i t t e e on C a n c e r " ve "In­
ternat iona l U n i o n A g a i n s t C a n c e r " g rup la r ı t a r a f ı n d a n 
1 9 8 8 y ı l ı n d a g e l i ş t i r i l e n U l u s l a r a r a s ı T N M s ı n ı f -
l and ı rmas ıd ı r . B u e v r e l e m e s i s t e m i p r i m e r l e z y o n u n 
m ide duva r ındak i p e n e t r a s y o n d e r e c e s i , re jyona l lenf 
bez ler i tu tu lumu ve u z a k o rgan me tas taz ı gibi p r o g n o s ­
tik faktör ler g ö z ö n ü n e a l ınarak haz ı r lanmış t ı r (5). T N M 
sını f landı r ı lması T a b l o 1'de göster i lmişt i r . 

Prognoz ve Prognostik Faktörler 
A . B . D . ' n d e m ide k a n s e r i n d e t ü m h a s t a l a r d a k i 5 

yıl lık sağka l ım oranlar ı o r t a l ama %8 c i va r ında o lup y a p ı ­
l a n b i r ç o k ç a l ı ş m a d a % 4 - 1 7 o r a n ı n d a b u l u n m u ş t u r 
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KARAOĞUZ 
MİDE KANSERİ VE KEMOTERAPİSİNDE YENİLİKLER 

Tablo 1. Mide kanserinde uluslararası TNM evreleme 
sistemi (1988) 

Primer Tümör (T) 
Tx Primer tümörün varlığı değerlendirilemiyor 
To Primer tümör mevcut değil 
Tl s Karsinoma in situ: lamina propriayı invaze etmeyen 

intraepltelyal tümör 
Ti Tümör lamina propria ya da submukozayı invaze ediyor 
T2 Tümör muscularis propria ya da subserozayı invaze ediyor 
T3 Tümör serozaya (visseral periton) penetrasyon yapıyor 

ancak çevre yapıları* invaze etmiyor 
T4 Tümör çevre yapıları invaze ediyor 

Nx Rejyonal lent bezlerinin varlığı değerlendirilemiyor. 
No Rejyonal lenf bezi metastazı yoktur 
N1 Primer tümöre 3 cm'den yakın perigastrik lenf bezlerine 

metastaz 
N2 Primer tümöre 3 cm'den uzak perigastrik lenf bezlerine 

ya da büyük kurvatur, common hepatik, splenik ya da 
çöliak arter boyunca uzanan lenf bezlerine metastaz 

Uzak Metastaz (M) 
Mx Uzak organ metastazlarının varlığı değerlendirilemiyor 
Mo Uzak organ metastazı yok 
Mı Uzak organ metastazı var** 
Evrelendirme 
Evre 0 Ti s No Mo 
Evre Ia Ti No Mo 
Evre 1 b Ti N1 Mo - T2 No Mo 
Evre II Ti N2 Mo - T2 N1 Mo - T3 No Mo 
Evre IHa T2 N2 Mo - T3 N1 MO - T4 No Mo 
Evre IIIb T3 N2 Mo - T4 N1 Mo 
Evri IV T4 N2 Mo - Therhangı Nherhangl Mı 

* Midenin çevresinde bulunan yapılar dalak, transvers kolon, 
karaciğer, diafragma, pankreas, karın duvarı, surrenal, böbrek 
ince barsak ve retroperitondur. 

** Daha önce N3 olarak tanımlanan paraortik, hepatoduodenal 
retropankreatik ve mezenterik lenf bezleri bu sınıflamada 
uzak organ metastazı (Mı) olarak kabul edilmektedir. 

(1,3,5). Japonya'da ise erken tanı konulması yönündeki 
çabalar sonucu bu oran %40'lara çıkmaktadır (3). Mide 
kanserinde prognostik önemi olan faktörler Tablo 2'de 
gösterilmiştir (1,3). 

Mide Kanserinde Tedavi 
Mide kanseri tedavisinde, üç tedavi modalitesi 

olan cerrahi, radyoterapi ve kemoterapiden biri ya da 
birkaçı kombine kullanılabilir. Tedavi yaklaşımında has­
talık evresi gözönünde tutulmalıdır. Çok erken evre­
lerde (Evre I) tek başına cerrahi tedavi küratif olabil­
mekle birlikte Evrell ve lll'de sadece cerrahi tedavi ye­
terli olmamaktadır (1). Bu hastalarda cerrahiden bir 
süre sonra lokorejyonal nüksler ya da uzak organ me­
tastazları ortaya çıkmakta ve kısa süre sonra hastalar 
kaybedilmektedir. Bu nedenle bu hasta gruplarında cer­
rahiye ilave olarak kemoterapi ve belki radyoterapi 
mutlaka devreye girmelidir (8). 

461 

Tablo 2. Mide kanserinde prognostik faktörler 

1. Tümörün evresi (TNM sınıflamasına göre) 
a. Tümörün mide duvarındaki penetrasyonu: Derin penet­

rasyon gösterenlerde metastaz olasılığı yüksektir. Seroza! 
invazyon 3 cm'den azsa 5 yıllık sağkalım %59.5 iken, 
3 cm'den fazla invazyonlarda %11.5 bulunmuştur. 

b. Lenf bezi tutulumu: Tutulan lenf bezi sayısı 1 -4 ise prog-
noz iyi, 5 ve daha fazla ise prognoz kötüdür. 

o. Uzak organ metastazı kötü prognoza sahiptir. 
2. Histopatolojlk Grade: Az diferansiye ve anaplastik 

olanlarda (Lauren'in diffüz tipi) prognoz kötüdür. 
3. Cerrahi sınırlarda tümör bulunması: Nüksler açısından 

önemlidir 
4. Cerrahi girişim şekli: Radikal cerrahi tedavilerde prognoz 

iyidir. 
5. Primer tümör lokalizyonu: Proksimal kısımda yer alan 

mide kanserlerinde prognoz kötüdür. 
6. Hastanın performans statüsü 
7. Operasyon öncesi hastanın kilo kaybının olup olmaması. 
8. Yaş: Gençlerde prognoz kötüdür. 
9. Kemoterapiye alınan yanıt. 

Lokorejyonal irrezektabl tümörlerde ve uzak organ 
metastazı bulunan olgularda ise öncelikli tedavi seçe­
neği kemoterapidir. Buna radyoterapi ve gerekirse pal-
yatif cerrahi girişimler ilave edilebilir (1,5,9). 

Mide kanseri, tek ajan kemoterapisinin uygulandığı 
dönemlerde kemoterapiye pek duyarlı olmayan tümör­
ler grubuna sokulurken, 1970'li yıllarda özellikle kom­
bine kemoterapilerin devreye girmesi sonucu gastro­
intestinal sistem kanserleri içinde kemoterapiye en 
duyarlı tümörlerden biri olarak kabul edilmektedir (1,9-
11). 

Mide kanserinde kemoterapi iki ana gruba ayrıla­
bilir. 

1. İleri evre mide kanserlerinde 
a. Palyatif amaçla uygulanan kemoterapi 
b. Lokorejyonal ilerlemiş mide kanserli olgularda 

tümörü küçülterek hastayı orperabl hale getir­
meyi ve sağkalım süresini arttırmayı amaçlayan 
"Neoadjuvant Kemoterapi" 

2. Nispeten erken evrede olup, kötü prognostik 
kriterleri taşıyan olgularda sağkalım ve nükssüz yaşam 
sürelerini arttırmayı amaçlayan "Adjuvant Kemoterapi". 

Kemoterapötiklerin etkinlikleri ile ilgili çalışmalar 
öncelikle ilerlemiş evre mide kanserli hastalarda uygu­
lanmıştır. Bu olgularda etkinlikleri belirlendikten sonra 
ise kötü prognoz taşıyan hastalarda cerrahiye adjuvant 
olarak da uygulanması ile ilgili çalışmalar başlatılmıştır 
(1,10). 

Yapılan çalışmalarla çok sayıda kemoterapötik 
ajanın tek başına mide kanserinde gösterdiği etkinlik 
belirlenmiştir (Tablo 3). Bunlar arasında özellikle etkin­
liği gösterilebilenler 5-Fluorourasil (5-FU), Mitomycin-C, 
Adriamycin, Cisplatin, Epirubicin, Etoposide, B C N U ve 
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Tablo 3. ilerlemiş mide kanserinde tek ajan kemote-
rapisinin etkinliği 

ilaç 
Yanıt alınan/ 

Total hasta sayısı 
% Yanıt 
(TR+PR) 

Ortalama Yanıt 
Süresi (ay) 

5-FU 84/392 21 4 
Mitomycin-C 63/211 30 — 

Adriamycin 17/68 25 4-6 
BCNU 6/33 18 4 
Cisplatin 8/36 22 3-6 
Etoposide 3/14 21 5 
Epirubicin 4/26 16 — 

8/22 36 — 

0/6 0 — 

Hydroxyurea 6/31 19 — 

Chlorambucil 3/18 17 — 

Mechlorethane 3/23 13 — 

Methyl-CCNU 3/37 8 — 

Triazinate 4/26 15 — 

MTX 3/28 11 _ 
Razoxane 0/19 0 — 

Carboplatin 0/22 0 — 

Bisantrene 1/26 4 —-

m-AMSA 0/125 0 — 

Ftorafur 5/19 27 — 

Vinblastine 1/47 2 — 

son yıllarda kullanılmaya başlanan Ftorafur'dur. Bu 
ilaçlarda tek başına etkinlik %15'in üzerindedir ve ço­
ğunlukla parsiyel remisyon şeklindedir. Yanıt süreleri de 
ortalama 4 ay civarındadır (1,5,9,10,12). Adriamycin ve 
Cisplatin diğerlerine göre daha fazla tam remisyon (TR) 
sağlamaktadır (%8 ve %14). Bu ilaçlar daha önce ke-
moterapi alan olgularda tek başına kullanıldıklarında 
yine en fazla etkinliğe sahiptir (Adriamycin'de %17 ve 
Cisplatin'de %20) (12). 

Kombine Kemoterapiler 
Ajanların tek tek etkinlikleri belirlendikten sonra 

Avrupa ve Amerika'da ikili kombinasyonların mide kan­
serlerinden etkinlikleri değerlendirildi. Kombine kemote-
rapilerde amaçlar; 

1. Daha yüksek yanıt oranları sağlamak, 
2. Tam remisyon sağlamak, 
3. Sağkalım süresini uzatmaktır. 

İkili kombinasyonlarla elde edilen sonuçlar ve sağ­
kalım süreleri Tablo 4'de gösterilmiştir (1,5,10-16). Ö-
zellikle 5-FU, kombinasyonların çoğunda yerini almıştır. 
5-FU + Adriamycin kombinasyonu ile ortalama %13 
yanıt alınırken, 5-FU + Mitomycin-C kombinasyonu ile 

Tablo 4. Mide kanserinde uygulanan ikili kombinasyonlar 

Kombinasyonlar Hasta sayısı %yanıt Ort. Sağkalım (ay) 

Adriamycin+Mitp,roy,cin-..C 
ECOG 1984 13/46 29 3.5 

Moertel ve ark. 1976 12/30 40 (%20 TR, %20 PR) 5.0 
ECOG 1984 6/44 14 3.0 
Buroker ve ark. 1979 5/54 9 4.5 
SWOG 1976 6/29 21 4.5 
Moertel ve ark. 1979 12/49 24 4.5 
GITSG1982 1/18 6 5.5 

Toplam 42/224 19 
S-FU+Mitomycin-Ç 
Buroker ve ark. 1979 • 6/43 14 6.0 
Moertel ve ark. 1979 17/53 32 4.0 

Toplam 23/96 24 
5-FU+Adriamycin 
Cullinan ve ark. 1985 3/11 27 7.0 
GITSG 1984 1/19 5 6.0 

Toplam 4/30 13 
5-FU+BÇNU 
Kovach ve ark. 1974 14/34 41 7.7 
Jamieson ve ark. 1981 5/28 18 3.0 
Schnitizler ve ark. 1986 2/18 11 4.0 

Toplam 21/80 26 
Triazinate+M İtomycin-C 
O'Connell ve ark. 1986 8/28 29 5.5 
5-FU+Yüksek doz folinik asit 
Machover ve ark. 1986 13/27 48 (%4 TR, %44 PR) 11 
Cisplatin+Etoposide 
Kelsen ve ark. 1987 1/33 3 — 
Creagan ve ark. 1988 3/3 100 
Elliort ve ark. 1989 13/46 28 4.5 

Toplam 17/80 21 
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Tablo 5. FAM tedavisi sonuçları 

Ortalama 
Yanıt Sağkalım 

Yanıt/ oranı Süresi 
Total n (TR+PR) (ay) 

16.5 
12.5 
11.5 
5.5 
17.0 
5.5 
6.2 
5.8 
6.8 
6.2 
6.4 
7.2 

4.5 
5.5 
5.0 

ortalama %24 oranında yanıt alınmıştır (1,10,11). Cis-
platin ve Etoposide'in sinerjistik etkilerinin olması nede­
niyle mide kanserinde kombine edilerek uygulanmasıy­

la ortalama %21 oranında etkinlik gösterilmiştir. Ancak 
tüm yanıtlar parsiyel remisyon şeklinde olup, ortalama 
sağkalım süreleri de 5 ay civarındadır (14-16). 

ikili kombinasyonlardan sonra üçlü kombi­
nasyonlara geçilmiş ve bunların mide kanserindeki et­
kinlikleri araştırılmıştır. İlk olarak Georgetown-Lombardi 
grubundan Macdonald ve arkadaşları tarafından 1979 
yılında ortaya konulan ve daha sonra mide kanseri te­
davisinde standart tedavi haline dönüşen FAM (5-FU + 
Adriamycin + Mitomycin-C) tedavisi ile elde edilen orta­
lama yanıt oranları %28 olup %7-55 arasında 
değişmektedir (Tablo 5). Bu tedavi ile elde edilen yanıt­
lar çoğunlukla parsiyel remisyon şeklinde olup, ortala­
ma sağkalım süresi de 7 ay civarındadır (1,7,9,17-19). 
Kliniğimizde FAM tedavisi uygulanan 43 hastada 
%2.3'ü TR olmak üzere toplam %13.9'luk bir yanıt elde 
idilmiştir ve sağkalım süresi ortalama 5 aydır. 

Klasik FAM tedavisindeki ilaçlardan birisini değişti­
rerek ya da dördüncü bir ajanı ekleyerek yaratılan yeni 
kombinasyonlarda yanıt oranlan biraz daha yüksek 
olup, tam remisyon sonuçları da bildirilmektedir (Tablo 
6). Ancak sağkalım oranlarında ve sürelerinde FAM te­
davisine ve hatta Fluorourasıl + Adriamycin kombi­
nasyonuna göre belirgin bir farklılık gösterilememiştir 
(20-32). 

Bitran ve ark. 1979 6/11 55 
Macdonald ve ark. 1980 26/62 42 
Beretta ve ark. 1982 20/45 44 
SWOG 1983 6/27 22 
Cummingham ve ark. 1984 28/81 35 
Haim ve ark. 1982 7/33 21 
Haim ve ark. 1984 4/22 18 
Penettiere ve ark. 1984 25/83 30 
GITSG 1982 3/12 25 
GITSG 1984 3/18 17 
ECOG 1984 18/46 39 
Cullinan ve ark. 1985 5/13 38 

(NCCTG) 
Biran ve ark. 1989 3/43 7 
Cocconi ve ark. 1992 8/31 26 
AÜTF T. Onkoloji 92 6/43 13.9 

Tablo 6. Mide kanserinde kullanılan modifiye FAM kemoterapileri 

Kombinasyon Hasta sayısı %yanıt Ort. Sağkalım (ay) 

5-FU+Adriamycin+m-CCNU İFAM»1) 
GITSG 1979 7/15 47 6.0 
GITSG 1982 3/10 30 8.5 
GITSG 1984 4/16 25 7.1 
ECOG 1984 11/39 29 5.5 
EORTC 1987 FAM e 5/28 18 6.5 

FA 3/29 10 p>0.05 5.0 
5-FU±Adriamyçin+BCNU+Epirobuçin 
Levi ve ark. 1979 18/35 51 12 
Jamieson ve ark. 1981 4/17 24 5.5 
Levi ve ark. 1986 40/94 43 8.2 
Lopez ve ark. 1986 24/50 48 (%6 TR, %42 PR) 7 
Lopez ve ark. 1990 19/45 42 (%11 TR, %31 PR) 9.2 
F-FU+Adriamycin+MTX(FAM TX> 
EORTC 1986 22/67 33(%13TR, %20PR) 60 
Klein ve ark. 1986 59/100 59(%12TR, %47 PR) 9 
Klein ve ark. 1989 67/116 58(%12TR, %46 PR) 9 
Muro ve ark. 1986 - 3/31 9 (3 TR, %6 PR) 5 
Ajani ve ark. 1989 8/36 22 (%3 TR, %19 PR) 6 
Henne-Bruns ve ark. 1990 17/50 34 (%8 TR, %26 PR) — 

FAM+Leukovorin (L-FAM) 
Zaniboni ve ark. 1991 14/30 46 (%13TR; %33 PR) 13 
Arbuck ve ark. 1990 10/26 38 (%4 TR, %34 PR) 6.5 
FEM 
Roth ve ark. 1990 13/39 33 (PR) 9 
FAM+Triazinate CFAM-T) 
Ahlgren ve ark. 1987 4/31 13(%3TR, %10PR) 5.5 
FAM+Cisplatin ÍFAMR 
Raschko ve ark. 1991 5/11 45 (%18TR, %27 PR) 7 
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Çok umut verici olmayan bu sonuçlara karşılık, 
1986 yılında Preusser ve ark. yaptıkları bir pilot ça­
lışma ile mide kanserinde etkinliği bilinen Cisplatin, 
Adriamycin ve Etoposide'i kombine ederek (EAP proto­
kolü) ortaya koydukları total %62.5'luk objektif tümör 
yanıtı ile ileri evre mide kanseri tedavisinde yeni bir 
umut doğmasını sağladılar. Bu çalışmadaki önemli bir 
nokta 16 kişilik hasta grubunda TR sağlanan olgular­
dan birisinde patolojik tam remisyonun gösterilmesidir 
(33). Aynı araştırıcılar EAP protokolü ile 1989 yılında 
68 kişilik hasta grubunda %21'i tam remisyon olmak 
üzere %64 oranında objektif yanıt bildirmişlerdir (34). 
Lokal ilerlemiş irrezektabl olgularda yapılan değerlendir­
mede, bu tedavi ile objektif tümör gerilemesi sağlanan 
hastalarda operabilitenin mümkün olabildiği ve hatta 
patolojik tam remisyon (TR sağlanan hastaların 
%57'sinde) sağlanabildiği gösterilmiştir. Tüm hastalarda 
ortalama sağkalım süresi 9 ay iken, objektif yanıt alınan 
olgularda bu süre TR için 17 ay, PR için 9.5 ay olarak 
bildirilmiştir (Tablo 7) (34-36). 

Bu sonuçlardan yola çıkılarak ve orijinal protokolü 
aynı şekilde uygulayarak yapılan diğer çalışmalar ve 
sonuçları Tablo 7'de özetlenmiştir (37-42). 

Orijinal protokolü biraz değiştirerek daha kolay uy­
gulanmasını amaçladığımız kendi EAP protokolümüzle 
kliniğimizde sağladığımız objektif etkinlik %40.5 olup, bu­
nun %8.5'u TR şeklindedir, objektif olarak %50'en az 
gerileme sağlanan, ancak sübjektif olarak çok belirgin 
düzelme gözlediğimiz hasta grubunda elde ettiğimiz 
%25.5 oranındaki etkinlik objektif yanıtla birlikte değer­
lendirildiğinde EAP tedavisi ile etkinliğimizin %66'ya ka­
dar çıktığını ve sonuçlarımızın Preusser ve arkadaşları­
nın sonuçlarına ulaştığını belirtebiliriz. Neoadjuvant EAP 
alan hastalardan birisinde patolojik TR gösterildi. Diğer 
iki olgu operasyonla TR'a girdi. Kontrol grubu olarak 
ele aldığımız ve daha önce izlediğimiz FAM tedavisi 
alan hasta grubundaki yanıtlarımızı, EAP tedavisindeki 
sonuçlarımızla karşılaştırdığımızda bu iki tedavi arasında 
etkinlik açısından anlamlı farklılık olduğunu saptadık 
(p<0.01). 

Mide Kanserinde 
Adjuvant Kemoterapi 
Mide kanserini çok erken evrelerde yakalamak ol­

dukça güç olduğundan operabl olguların büyük çoğun­
luğu nüks şansı taşımaktadır. Bu durum da sağkalım 
oranlarını ve sürelerini büyük oranda etkilemektedir. 
Avrupa'da rezektabl olguların 5 yıllık sağkalım oranları 
yaklaşık %23'dür (43). Bu nedenle Adjuvant kemotera-
pinin sağkalım ve nükssüz yaşam süreleri üzerine olan 
katkısı oldukça ilgi çekici bir konu olup bununla ilgili 
birçok çalışma yapılmış ve halen yapılmaktadır. Üzerin­
de durulması gereken sorun, adjuvant kemoterapinin 
kimlere yapılması ve ne zaman tedaviye başlanması 
gerektiğidir. 

Kötü prognostik kriterler taşıyan ve operabl mide 
kanserlerinde adjuvant kemoterapinin rolü henüz netlik 
kazanmamıştır. Bu konuda özellike Japonya'dan yapı­
lan çalışmalar adjuvant tedavinin önemini vurgularken, 
Avrupa ve Amerika'da yapılan çalışmalarda adjuvant 
tedavilerin sağkalım oranları ve süreleri üzerine önemli 
bir katkısının olmadığı belirtilmektedir (1,8,43-51). 

Mide kanserinin en sık görüldüğü ülkelerden birisi 
olan Japonya'da gerek cerrahi girişim tekniği açısından 
gerekse adjuvant kemoterapi açısından oldukça radikal 
bir yaklaşım yapılmaktadır. Operabl mide kanserli olgu­
larda geniş lenf bezi disseksiyonu ile birlikte çevre or­
ganlara invazyon olsun olmasın geniş bir anblok rezek-
siyon yapılması önerilmektedir (44). Ajuvant kemotera-
piye cerrahi girişimle aynı gün ya da en geç iki gün 
içinde başlanmasının sağkalım açısından çok olumlu 
katkıları olduğu bildirilmektedir (8). 

Korenago ve ark. geniş anblok rezeksiyon yapı­
lan mide kanserli hastaları 3 gruba ayırarak, ikisinde 
uzun ve kısa süreli adjuvant kemoterapi uygulamışlar 
ve son grubu tedavisiz izlemişlerdir. 5 yıllık sağkalım 
oranlarını sırası ile %50, %32 ve %17 olarak bildir­
mişlerdir (45). 

Tablo 7. ileri evre mide kanserli olgularda EAP tedavisi ile elde edilen sonuçlar 

Ortalama Sağkalım 
Araştırmacı (Kaynak) Hasta Sayısı % Total yanıt (%TR ve %PR) Süresi (ay) 

Preusser ve ark. 1986 (51) 16 62.5 (%12.5TR, %50 PR) 
Preusser ve ark. 1989 (37) 67 ' 64.0 (21 TR, %43 PR) 9 
Preusser ve ark. 1990 (4) 145 57.0 (%15 TR, %42 PR) 10 
Katzveark. 1989 (52) 29 72.0 (%12TR, %60PR) 6 
Toguchi ve ark. 1989 (52) 31 45.0 (%0 TR, %45 PR) — 

Sparano ve ark. 1990 (52) 10 13.0 (0TR, %13PR) 6 
Rathveark. 1990 (53) 45 18.0 (%0TR, %18 PR) 9 
Taal ve ark. 1990 (54) 26 15.0 (%3.8 TR, %15.3 PR) — 

DiBartolomeo ve ark. 1992 (55) 55 42.0 (%11 TR, %31 PR) 6 
Clark ve ark. 1992 (56) 31 22.5 (%0 TR, %22.5 PR) 8 
AJaniveark. 1992 (57) 48 31.0 (%13TR, %18PR) 
AÜTF T.Onkoloji Kliniği 1992 47 40.5 (%8.5 TR, %32 PR) 5 + 
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Tablo 8 . M i d e k a n s e r i n d e ce r rah i ye ad juvan t kemote rap i uygu lama la r ında sonuç la r 

Tedavi Hasta sayısı Sağkalım avantajı 

VASOG Thiotepa Kontrol 73 Yok (%25.5'e karşılık %33.7) 
FudR kontrol 276 Yok (%23.9'a karşılık %23.3) 
5-FU+m-CCNU Kontrol 134 Yok (%37.8'e karşılık %38.9) 

GITSG 5-FU+m-CCNU Kontrol 142 Var (%59'a karşılık %44) 
ECOG 5-FU+m-CCNU Kontrol 160 Yok(%44'e karşılık %47) 
Clarck ve ark. 5-FU+m-CCNU Kontrol 51 Var (ort. sağkalım süresi 54.5 ay'a karşılık 26 ay) 
SWOG FAM Kontrol 180 Henüz fark yok 
MAOP FAM Kontrol 300 Henüz fark yok 
EORTC FAM Kontrol 291 Belirgin fark yok 
NCCTG 5-FU+Adriamycin Kontrol 120 Yok (%52'ye karşılık %51) 
Tokyo Kanser 
Enstitüsü Mit-C+Ara-C+5-FU 73 %68.5 5 yıllık sağkalım 

Mit-C+Ftorafur+Ara-C 76 %63.5 5 yıllık sağkalım 
Kontrol %51 5 yıllık sağkalım 

Maehara ve ark. Mit-C+Tegafur+PSK Kontrol 255 Var (%56.9'a karşılık %45.7) 
ICCG FAM Kontrol 281 Yok 
Bonfanti ve ark. 5-FU+m-CCNU+Levamisole 235 Gruplar arasında fark yok 

5-FU+m-CCNU Kontrol 
Allum ve ark. 5-FU+Mitomycin-C Kontrol 411 Yok 
Estape ve ark. Mit-C Kontrol 30 Var (p<0.01) 
Cirera ve ark. Mitomycin-C+Tegafur Kontrol 74 Yok 
AÜTFT.Onkoloji EAP 36 Çalışma sürüyor 

FAM 32 

Adjuvan t kemote rap in in kö tü risk g r u b u n d a bu lu ­
nan s e r o z a tu tu lumu, lenf bez i tu tu lumu, çevre o rgan la ­
ra i n v a z y o n g ö l t e r e n ve t ü m ö r ü n p r o k s i m a l d e yer aldığı 
o lgu la rda mu t laka uygu lanmas ı gerekt iğ i b i ld i r i lmektedir 
(46,47,52) . 

J a p o n y a ' d a sağ lanan y ü k s e k sağka l ım oran lar ın ın 
ad juvant kemo te rap i ye b a ş l a m a süres i ile il işkili o lduğu 
ileri sürü lmekted i r . Batılı ü lke lerde a n a s t o m o z iy i leşme­
s i için 3-6 haf ta kada r b e k l e n m e s i n i n p r o g n o z u kötü et­
k i lediği bi ldir i lmektedir . M i d e kanser in in o r t a l ama doub -
l ing- t ime' ı 4 0 - 8 0 gün a ras ında o lduğu için ad juvant ke­
m o t e r a p i b a ş l a n d ı ğ ı n d a t ü m ö r ü n b ü y ü m ü ş v e ha t ta 
u z a k o rgan metas taz lar ın ı yapmış o lab i leceği ileri sürü l ­
mekted i r (8,43). 

Ad juvan t kemote rap i le r le ilgili sonuç la r T a b l o 8 'de 
göster i lmekted i r (1 ,8 ,43-51) . 

B i z i m k l in iğ imizde ad juvant E A P uygu lan has ta l a r 
ile ad juvant F A M tedav is i a l an has ta la r karşı laşt ı r ı ld ık­
lar ında nüks " e ö l ü m oran lar ı aç ı s ından E A P t e d a v i s i ­
nin F A M tedav is ine gö re an laml ı bir üs tün lük gös te rd iğ i ­
n i sap tad ık (16,7 'ye karşı l ık %46 .9 ) . A n c a k E A P g ru ­
b u n d a takip süres in in d a h a k ısa o lmas ı bu farkl ı l ığı s a ğ ­
layabi l i r . U z u n sürel i tak ip ler inde bu konu d a h a net l ik 
kazanacakt ı r . 

Bi ld i r i len çel işki l i sonuç la ra r a ğ m e n m i d e k a n s e ­
r inde ad juvant kemote rap i üzerinde" du ru lmas ı g e r e k e n 
bir tedav i yak laş ımıd ı r . 
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