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İlkay GÜLTÜRK1

HEREDİTER DİFFÜZ MİDE 
KANSERİ

GİRİŞ
Dünya’ da sık görülen kanser türleri arasında mide 
kanseri altıncı sırada yer almaktadır. Kansere bağlı 
ölüm sayılarına baktığımızda ise dördüncü sıraya 
kadar çıkmaktadır. Mide kanserinin %5-10 ora-
nında ailesel olabileceği düşünülmektedir. Ailesel 
diffüz mide kanseri ise; otozomal dominant geçiş 
gösteren, midede kitle oluşturmadan duvar kalın-
lık artışına sebep olarak mideyi infiltre eden kötü 
differansiye adenokarsinomdur.

KLİNİK ÖZELLİKLER
İlk tanımlanan vaka 1998 yılında Yeni Zelenda’da 
Maori ailesinden bildirilmiştir ve şuanda dünya 
çapındaki insidansı 100.000 doğumda 5-10 vaka 
olarak tahmin edilmektedir. Ortalama tanı yaşı 
38-40 lı yaşlardır; fakat, vakaların çoğuna 40 ya-
şından önce tanı konulmaktadır. Genetik paterni 
taşıyan aileler içerisinde bile tanı yaş değişiklik 
gösterebilmektedir. Hastalığın erken evresinde 
semptomlar genellikle non-spesifiktir. Geç ev-
rede ise; karın ağrısı, bulantı, kusma, disfaji, kilo 
kaybı ve erken doyma gibi belirtiler verebilmekte-
dir. Metastazlara bağlı olarak da sarılık, asit, deri 
nodülleri ve karaciğerde büyüme yapabilir. Vaka-
ların büyük çoğunluğu CDH1 tümör supressor 
geninde oluşan mutasyon sonucu görülmektedir. 
Az sayıda vakada ise CTNNA1 geninde patolojik 
varyantlar izlenmiştir. Ailesel diffüz mide kanseri 
yanında lobüler meme kanseri riskinde de bir ar-
tış söz konusudur. Yapılan bir çalışmada patolojik 

varyantı taşıyan 75 aile incelenmiş. Mide kanser 
kümülatif insidansı %70 erkek bireyler için, %56 
kadın bireyler için ve meme kanseri kadın bireyler 
için %42 oranında bulunmuştur.

PATOLOJİ
E- kaderin proteinindeki kayıp tümör hücreleri-
nin büyümesine ve komşu yapıları invaze etme-
sine neden olmaktadır. Malign hücreler endos-
kopik olarak normal görünen mukozanın altına 
doğru yayılarak infiltre ederek mide duvarının 
kalınlaşmasına ve rijit bir hal almasına neden 
olurlar. İntestinal tipte olduğu gibi tümör kitlesi 
oluşturmadan yayılan bu kanser tipi linitis plas-
tika olarak bilinmektedir. İntraselüler müsinin 
çekirdeği bir kenara itmesiyle oluşan görüntüsü 
nedeniyle de taşlı yüzük hücreli karsinom olarak 
da tanımlanmaktadır.

HDGC GENETIK TEST KRITERI:
Genetik test kriterlerinin; sağlık ilişkili maliyet, 
testin genel kabul görmesi ve test yapılan insanlar-
daki psikolojik etkilenme ile yüksek riskli asemp-
tomatik insanların saptanılması arasındaki den-
geyi sağlaması gerekir. 2020 yılında genetik test 
kriterleri biraz daha gevşetildi. Tablo 1’ de anlatıl-
dığı üzere, tek başına diffüz mide kanseri vakala-
rında test isteme sınırı 40 yaşından 50 yaşına çe-
kildi. Aynı şekilde bilateral lobüler meme kanseri 
olan kadınlarda ise 50 yaşından 70 yaşına çekildi.
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Tablo 2: Meme kanseri takibi ve risk düşürücü 
mastektomi

Meme kanseri takibi
•	 30 yaşında başlamalı ve senelik meme muayenesi 

yapılmalı
•	 Modifiye edilebilen (alkol,egzersiz, kilo artışı gibi) 

risk faktörleri anlatılmalı
•	 Senelik MR kontrolü, 30 yaşından itibaren 

yapılmalı
•	 40 yaşından itibaren senelik mammografi 

kontrolleri önerilmeli
•	 MR yaptıramayan bireylerde ultrasonografinin 

yeri olabilir fakat mammografiile kombine 
edilmelidir.

Bilateral risk düşürücü mastektomi
•	 Ailesel lobüler meme kanseri ve diffüz gastrik 

kanser riski olan bireylerde düşünülebilir
•	 30 yaş altıve 60 yaş üzeri genellikle önerilmiyor

Endoskopik Takip
Endoskopik takibin kaç yaşına kadar yapılaca-

ğı hakkında kesin bir veri yoktur. Tablo 3 de de 
anlatıldığı gibi hastanın gastrektomi için genel 
sağlık durumuna bağlı üst yaş limiti değişebi-
lir, fakat; genel yaklaşım olarak 70 yaş üzeri için 
endoskopik takip çok pratik olmayabilir. Tec-
rübeli merkezlerin verilerine göre; yüzeyel taşlı 
yüzük hücreli kanser lezyonları senelerce sessiz 
olabilmesine rağmen, progresyon hızını bilebil-
mek mümkün değildir. Hasta endoskopik takibi 
seçerse, tanı konulma ve tedavi sürecinin geci-
kebileceği hakkında bilgilendirilmelidir. Senelik 
takipler mutlaka bu lezyonlar hakkında tecrübeli 
merkezlerde yapılmalıdır. Tecrübeli merkezlerden 
yapılan çalışmalarda; taşı yüzük hücreli kanseröz 
lezyonlar, mide biyopsilerinde %40-61 oranında 
saptanılmaktadır. Bu lezyonların çoğunluğu da 
bazal endoskopilerde bulunmuştur. Eski çalışma-
larda ise bu oran %9-16 oranında belirtilmiştir. 
Teknolojinin gelişimi ile beraber bu lezyonların 
saptanma oranı da artmıştır. CDH1 patolojik var-
yant taşıyıcılarının gastrektomi piyeslerinde taşlı 
yüzük görülme oranı %95’dir. Bu lezyonların çoğu 
evre T1a olarak bulunur ve çok sessiz-ağır seyre-
debilir. Bu sebepten ötürü takip etmemizin amacu 
her yüzeyel lezyonu saptamak değildir. Cerrahiyi 
istemeyen kişilerdeki ana amacımız daha malign 
davranış gösterebilecek lezyonları saptamaktır.

Tablo 3: Endoskopi önerileri

•	 Takip tecrübeli merkezlerde yapılmalıdır
•	 Total gastrektomi kişi bazlı ve patojenik varyant 

taşıyıcılarında isteğe bağlı düşünülebilir
•	 Takip gastroskopilerinde hem lezyondan hem 

normal alandan biyopsiler alınmalıdır
•	 Önerilen biyopsi sayısı 28-30 dan aşağı 

olmamalıdır.
•	 Özefagusda görülen gastrik inlet patch lerden de 

biyopsi alınmalıdır
•	 Takibe giren tüm hastalara endoskopik takipten 

doğabilecek tanı ve tedavi gecikmeler hakkında 
bilgi verilmelidir.
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