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Ozet

Duodenum timérleri sik degildir ve benign tiimorleri daha da az gortlmektedir. Tiim gastrointestinal stromal timérlerin %
20-30'u ince barsaktadir ve yaklasik ticde biri duodenumdan kaynaklanmaktadir. En sik basvuru nedenleri gastrointestinal kanama,
karinda kitle ve agridir. immiinohistokimyasal calismalar tanida ve bu tiimérlerin ayirici tanisinda 6nemlidir. CD34 ve CD 117
pozitifdir. Biz burada melena ile bagvuran, duodenum ikinci ve tiglinci kitasi arasinda yerlesen gastrointestinal stromal timaor
tespit edilen ve wedge rezeksiyon yapilip primer kapatilan bir olguyu sunduk.
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Duodenal Stromal Tumor

Abstract

Tumors of the duodenum are uncommon, and benign tumors are much rare. Overall 20-30% of gastrointestinal stromal
tumors occur in the small bowel and about one third of these arise in the duodenum. The most common presentation is upper
gastrointestinal bleeding, abdominal mass and pain. Immunohistochemical analysis is important in the diagnosis and differantial
diagnosis of these tumors. They express CD 34 and CD 117 positivity. Here we report the case of a patient who applied with
melena, that was diagnosed as due to the gastrointestinal stromal tumor located between the second and third portion of the
duodenum, and managed by wedge resection and primary suture.
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D uoplenum timorleri sik degildir ve tiim gastrointestinal
(Gl) timorlerin % 2’sinden azini olusturur. Bunlarin
buytk bir kismi maligndir ve periampiiller bolgeden kay-
naklanir. Benign tiimorleri oldukga azdir. Adenomlar en
stk gorilen benign timorleridir, bunu gastrointestinal
stromal tiimorler (GIST) ve anjiomlar izler. GiST'ler tiim
Gl neoplazmlarin % 1’den azini olusturur. Tim GIST’ler
en stk midede (% 50-60) ve en az 6zofagusda (% 5) go-
rilirler. GIST lerin % 20-30’u ince barsakda goriiliir ve
bunlarin ticde biri duodenumdadir [1].

GIST terimi ilk kez 1983'de Mazur ve Clark tarafindan
kullanimistir. Pacemaker hticreler olarak bilinen Cajal
hicrelerinden kaynaklandigi one sirtilmektedir [2, 3].
GIST'ler kitle, kanama ve karin agrisi ile ortaya cikabilirler.
Semptomlari spesifik degildir, ve preoperatif tani genellikle
guctar.

Stirviyi ve rekirensi belirleyen en 6nemli prognostik
faktorler timorin buyukligi ve mitoz sayisidir.

Kitlenin cerrahi olarak tamamen c¢ikartilmasi hala tek
kir secenegi olmakla birlikte tirozin kinaz inhibitorleri
de umut vadetmektedir.
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38 yasinda melena ile basvuran bayan hastada yapilan
tist G baryum grafilerinde duodenumun ikinci kitasinin
lateral duvarinda yerlesmis kitle tespit edildi (Sekil 1).
Endoskopik incelemede santral (ilserasyonu olan 3 cm.lik
submukozal lezyon tespit edildi. Ampulla Vateri’'nin kar-
sinda yer alan lezyondan multipl biyopsi alindi (Sekil 2).

Histopatolojik inceleme sonucunda benign 6zellikler
gosteren GIST tanisi kondu. Laparotomide, timér giivenli
sinirlar birakacak sekilde rezeke edildikten sonra duode-
num cift kat tizerinden tek tek dikislerle kapatildi. isleme
trunkal vagotomi ve gastroenterostomi ilave edildi. Cikari-
lan parcanin histopatolojik incelemesi GiST ile uyumlu
geldi. Timor 3.2 cm. ¢apinda, genel olarak muskularis
propriaya sinirli olmakla birlikte kiictik bir alanda mukozal
infiltrasyon gostermekteydi (Sekil 3, 4). Cerrahi sinirlar
negatifdi. immiinohistokimyasal calismalarda tiimor hiic-
relerinde vimentin (+), aktin (+), SMA (smooth muscle
actin) (+), S-100 (+), desmin (-) olarak gosterildi. Ki-67
immuno boyamasinda mitotik aktivite gosterilmedi. Gl-
S fazindaki hticrelerin sayisi 1/200 BBA den azdi.

Lokal, histopatolojik ve immtnohistokimyasal
calismalar benign GIST oldugunu géstermekle birlikte S-
100 (+) oldugu icin yakin takip onerildi. 60 aydir takip
edilen hastada herhangi bir sorunla karsilagiimadi.
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Sekil 4. Mikroskopik gortinim (HE x 10): Leimyomatoz degisim
gosteren GIST. igsi yapidaki tiimor hiicreleri parmaksi liflerin arasinda
yayilmis ve kenarlarinda skenoid lifler olarak adlandirilan ekstraselliler
kollajen globtilleri mevcut.
: F iaion -

Sekil 1. Ust gastrointestinal baryum grafisinde duodenum genu TARTISMA
inferior’'unun lateral duvarinda kitle imaji.

GiST’ler Gi trakttan ve bazen omentum, mezenter ve
retroperitondan da kaynaklanabilen mezenkimal timor-
lerdir. Anatomik olarak en sik gortldigi yerler mide (%
50-60), ince barsak (% 20-30), rektum (% 5), 6zofagus
(% 5) ve kolondur (% 4). ince barsakda goriilenlerin ticde
biri duodenumda yer alir [1, 3]. Bizim olgumuzda timor
duodenumda yerlesmekteydi.

GIST terimi ilk kez 1983’de Mazur ve Clark tarafindan
bu nonepitelyal timdor grubunun klinik verileri, diferansi-
yasyonu, orijini ve terminolojisindeki karisiklik ve tartisma-
lardan kacinmak icin kullanildi. Son yillarda GiST'lerin
noral ve muskdler diferansiyasyon gosteren pacemaker
ve Cajal hticrelerinden kaynaklandigi 6ne strtildi. Cajal’in
intersitisyel hiicreleri (CiH) ayni zamanda Gi traktin moti-
; : e litesinde rol oynayan pacemaker hiicrelerdir. Ultrastriiktirel
Sekil 2. Endoskopik incelemede santral Ulserasynu olan 3 cm’lik incelemede Cajal hiicreleri hem diiz kas hem de néral
submukozal lezyon. diferasiyasyon ¢zellikler gosterir. Bu nedenle neoplastik
Cajal hucreleri bu 6zelliklerin birini, ikisini gosterebidigi
gibi hicbirisini gostermeyebilir [2].

Genellikle CiH kok hiicre faktorii olarak bilinen bir
ligand olan tip lll tirozin kinaz reseptoriinii (KiT) kodlayan
c-kit protoonkogenini belirler. KIT (CD 117) patologlar
tarafindan GIST’leri Gi traktda goriilen non-GiST igsi hiic-
reli timorlerden ayirmak icin kullaniimaktadir [4].

GIST’lerin CD 34 pozitif olan kok hiicrelerden kaynak-
landigina ve pacemaker hiicre fenotipine dogru diferansi-
yasyon gosterdigine inanilmaktadir. Benign GiST'lerde
CD 34 ekspresyonunun olmamasi daha matiir CiH oldugu-
nu gosterirken, malign GiSTler CD 34 pozitif kok hiicre
LELER ekspresyonu gosteren indiferansiye CIH'nden olusmustur
Sekil 3. Cikarilan doku ve timor. [2].
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CD 34 GIST’lerin % 47-100'tinde pozitifdir, ve ekspresyonu
Gl traktdaki yerlesimine gore farklilik gosterir. Miettinen
ve ark. [6]'nin yaptigi bir calismada CD 34 6zofagus yer-
lesimlilerde % 100 pozitif, midede % 90, ince barsakda
% 47, kolonda % 65, rektumda % 96 ve ekstraintestinal
yerlesimlilerde % 64 pozitiflik gostermektedir.

Tumorlerde genellikle CD 34 ve KiT (% 54) birlikte
eksprese olmaktadirlar ve diiz kas aktini (% 34) ve S-100
(% 20) degisen oranlarda pozitiflik gosterirken desmin
pozitifligi asla olmamaktadir [3, 5, 6, 19, 20]. Bu vakada
da cikarilan kitle de yapilan imminohistokimyasal calis-
malarda timor hiicrelerinde vimentin (+), aktin (+), SMA
(smooth muscle actin) (+), S-100 (+) iken desmin (-) olarak
tespit edildi.

Peroperatif kesin tani koyma zordur ¢tinkii semptomlar
ve bulgular nonspesifikdir ve tani genellikle cerrahiden
sonra onaylanir. GIST ler kitle, Gi kanama (melena, hemate-
mez) ve karin agrisi veya metastaza bagli semptomlarla
ortaya c¢ikabilir. Burada ki olgu da tst gastrointestinal sis-
tem kanamasina ile basvurup yapilan ileri tetkikler sonu-
cunda GIST tanisi kondu.

Tamorler submukozal, intramiiskiiler veya subserozal
olabilir. Bazen kanamaya neden olan melena ve/veya he-
matemez ile bulgu veren santral tlserasyonlar medana
gelebilir. Lumene dogru buytyebilir, tamamen kaplayabilir
veya ekzofitik bliytime gosteriyor olabilir. Tiumor buytklugi
0.8 ile 23 cm arasinda degisebilir (ortalama 6-7cm) [3-
11,19].

Yetiskinlerde gorilen timorlerin buytk bir kismi 5.
ve 6. dekatta goriilmekle birlikte, GIST’ler 10-88 yas ara-
sindaki hastalarda gortilmektedir ve hastalarin % 54'G er-
kektir [6]. Bilgisayarli tomografi (BT), kontrastli calismalar
ve endoskopi timaral kitleyi belirlemek icin kullanilir. BT
kitleyi , komsu organlarla iliskisini ve uzak metastazlarini
gosterebilir. Endoskopik ultrasound (EndoUS) pankreas
tutulumunu degerlendirmek icin yardimci olur. EndoUS
esliginde yapilan ince igne aspirasyon biyopsisi Gl traktdaki
submukozal lezyonun degerlendirilmesinde giivenilir ve
etkili bir yontemdir.

Malign GIST’ler lokal olarak niiks edebilirler ve ana
olarak komsu organlara, omentuma, mezentere, retroperi-
tona ve karacigere, ve seyrek olarak lenf nodlarina veya
ekstraabdominal olarak akciger ve nadiren de etkili kuratif
bir cerrahi yapilsa da kemige yayilabilir. Fakat benign ve
malign ayrimi yapmak zordur. Ana prognostik faktorler
timor buyukligi ve mitoz sayisidir [9, 12, 13].

2 cm’den kuictik, her 50 yiiksek biytik biytutme alanin-
da (BBA) 5’den fazla mitoz gostermeyen mitotik aktiviye
(MA) sahip tiimorlerin genellikle prognozlari genellikle
iyidir.

2002’de yapilan bir toplantida varilan konsensusla tii-
morin bayikliga, mitotik aktivitesi ve risk faktorlerinin
tanimlandigi bir rapor yayinlandi: < 2cm ve MA < 5/50
BBA olan timorler ¢ok diistik malignite riskine sahip, 2-
5 cm ve MA < 5/50 BBA dustik riskli, < 5cm ve 6-10/50BBA
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MA veya 5-10 cm ve MA < 5/50 BBA orta riskli; 5cm.’den
buyiik ve MA > 5/50 BBA ise yiiksek malignite riski vardir.
Herhangi buytklikte timor ve MA > 10/50 BBA ise ¢ok
yiksek risklidir ve bu yiiksek mitotik aktivite primer cerra-
hiye kontraendikasyon olarak degerlendirilir.

Miettinen ve ark. [6] GIST’li 156 hastanin < 5 cm ve
< 5 mitoz/50 BBA olan 21’inin ¢ldugtint bildirirken > 2
cm ve > 5 mitoz/50 BBA olan 12 hastada ne 6liim ne de
rektrens bildirilmistir. Fakat eger mitotik aktivite > 5/50
BBA ve buytkligi > 5 cm ise nadiren metastaz meydana
gelebilir [6, 12].

Miettinen ve ark. [6]'1 yerlesim yerini tictincti prognostik
faktor olarak 6ne strmdstir.

Diger prognoz faktorleri mukozal ve muskularis propria
invazyonu, DNA ploidisi, proliferasyon markerlari (PCNA,
Ki67), nekroz, selltlarite, pleomorfizm ve immunofeno-
tipdir. Ki67 malignite potensiyeli olan timorleri tespit et-
meye yardimci olabilir ancak yerlesime spesifik hentiz
yeterince calisma yoktur [12].

Yerlesim yerine gore yapilan spesifik analizler gostermis
ki 6zofagus tiimarleri en iyi prognoza sahipken ince barsak
yerlesimliler en kotli prognoza sahiptir. Bir cok evreleme
sistemleri onerilmistir. Ng ve ark.'larinin gelistirdigi TGM
Sisteminde; T1= lokalize ve 5 cm.'den kiictik, T2= lokalize
ve 5cm.den biiytik, T3= cevre doku invazyonu veya peri-
toneal implantasyon mevcut, T4 = timor ripttre. G=gra-
de (dusuk, ylksek) ve M=metastaz. Survi Evre | icin % 75
ve Evre IV b icin % 7 [3].

Son zamanlara kadar cerrahi tek tedavi secenegi iken
konvensiyonel radyoterapi ve kemoterapinin yardimlari
kisith idi. Lezyonun tamamen cikarilmasi ile klinik cok
az gorilen lokal niikslere ragmen iyi seyretmektedir. Bu
nedenle cerrahi tercih edilmektedir. Timoriin makroskopik
olarak tamamen ¢ikarilmasi igin her tiirli caba gosterilmeli-
dir gerekirse bazen komsu organlar da ¢ikartilmalidir [11].

Tum hastalarda 5 yillik stirvi orani % 35'dir. Lezyon
tamamen cikartildiginda 5 yillik stirvi % 54'tiir. Metastazi
olanlarda ortalama stirvi 19 ay, lokal rektirensi olanlarda
da 12 aydir. Tam rezeksiyonu takiben niiks siktir ve hem
lokal (% 52) hem uzak (% 67)'da goriiliir. intraabdominal
niiks genellikle orijinal timor yerinde, peritonda ve kara-
cigerde gorulir. Karaciger en sik uzak metastaz gorilen
organdir (% 63). Ekstraabdominal metastazlar daha azdir
(% 15). Niiks goriliinceye kadar gecen stire ortalama 18
aydir ve tim nikslerin % 60’1 cerrahiden sonraki ilk iki
yilda gortlar [3, 6, 14, 15].

Nkslerden sonraki iyilesmis surviyi etkileyen prognos-
tik faktorler 18 aylik hastaliksiz donem, karaciger veya
peritoneal kaviteye sinirli rekiirens ve metastatik hastaligin
tamamen rezeksiyonudur.

Son zamanlarda 6zellikle metastatik GiSTlerde KiT ti-
rozin kinaz inhibitérii STI-571 (imatinib- Glivec; Novartis,
Basel, Switzerland) umut vaddetmektedir. Neoadjuvan ve
adjuvan terapiler de arastirilmaktadir [12, 16, 17, 18].

Olgumuzda sunulan hastada yapilan endoskopik ve



radyolojik tetkikler sonucunda duodenal timor tanisi ko-
nuldu. Lezyon tamamen ¢ikartildiktan sonra yapilan pato-
lojik incelemeler sonucu GIST ile uyumlu geldi. 60 aydir
takip edilen hastada herhangi bir sorunla karsilagiimadi.
Bu nedenle GiST’ler, Gi kanamalarin ayirici tanisinda ve
duodenumun Ugiinct kitasinin endoskopik degerlendiril-
mesinde mutlaka gézoniinde bulundurulmalidir.

Duodenum GIST lerinde iyi bir prognoz elde edebilmek
icin lezyon tamamen cikartilmahdir.
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