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MİDE KANSERİ VE A VİTAMİNİ

MIDE KANSERI

Giriş

Mide kanseri, dünyada kanserler arasında en sık 
görülen dördüncü kanser olması ve kanser kay-
naklı ölümlerde ikinci sırada olması sebebiyle 
önemli bir sağlık sorunudur. Her yıl 1 milyona ya-
kın yeni vaka tanımlanmaktadır.(1) Mide kanseri 
anatomik olarak iki grupta incelenebilir: gerçek 
gastrik adenokarsinomlar (non-kardia adenokar-
sinomlar) ve gastro-özofageal bileşke adenokar-
sinomları (kardiagastrik kanser).(2) İnsidans ve 
mortalitedeki düşüşe, hastalığın epidemiyolojisi, 
patolojisi, moleküler mekanizmaları, tedavi se-
çenekleri ve stratejilerindeki gelişmelere rağmen 
mide kanserinin sağlık sistemi üzerindeki yükü 
devam etmektedir.(3)

Mide kanseri Asya, Güney Amerika, Orta ve 
Doğu Avrupa ülkelerinde hala ağırlığını hisset-
tirirken, Kuzey Amerika ve çoğu Batı Avrupa ül-
kelerinde eski sıklığını yitirmiş görünmektedir. 
İnsidans hızında ABD gibi ülkelerde azalma gö-
rünmekte ve Fransa’da orta yaşlı mide kanseri 

hastalarının mortalite hızında daha fazla azalma 
beklenmektedir. Bunun nedeni olarak da Heliko-
bakter Pilori enfeksiyonu uzun dönemli düşük ve 
stabil prevalansı gösterilmektedir.(4) Tersine ola-
rak gastro-özofageal kanserlerin insizdansında ise 
hızlı bir yükselme söz konusudur.(5)

Etiyoloji

Helikobakter Pilori enfeksiyonu sporadik distal 
gastrik kanserin en sık sebebi olarak görünmekte-
dir.(6) Ayrıca mide kanseri gelişiminde bozulmuş 
hücre proliferasyonu, apopitozis ve tümör supre-
sör genlerde meydana gelebilecek bazı epigene-
tik modifikasyonlar enflamasyon ile indüklenmiş 
onkogenez ile sonuçlanabilir.(7)

Patojen ilişkili mide kanserinin bir sebebi de 
Epstein-Barr virüsüdür. Lenfoid stromaya sahip 
gastrik kanserlerde malign hücrelerin %80’inde 
virüs görülürken, normal hücrelerde görülme-
mektedir. Fakat karsiogenezdeki rolü tam olarak 
aydınlatılamamıştır.(8,9)

Gastrik kanserlerin yaklaşık %10’u ailesel yapı-
da görülmektedir.(10) Gerçek herediter yapıdaki 
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aside okside edilir. Örnek olarak insan mide kanseri 
hücre dizileri MGC80-3, BGC-823 ve SGC-7901’in 
büyümesini belirgin olarak inhibe ettiği gösteril-
miştir.(33) Aynı zamanda β-karoten ve α-karoten 
gibi provitamin A karoteoidleri antioksidan özel-
liklerinden dolayı mide kanserinden korunmada 
görev alıyor olabileceği raporlanmştır.(34)

Yapılan çalışmalar A vitamini alımı, retinol alı-
mı ve kan retinol düzeyleri ile mide kanseri ilişkisi 
hakkında farklı sonuçlar vermiştir. Bazı çalışma-
larda yüksek A vitamini ve retinol alımının gastrik 
kanser riskini azaltacağı sonucuna varırken(35–40), 
bazı çalışmalarda ise anlamlı ilişki kurulamamıştır.
(41–47)

Yapılan çalışmalar çalışmaları kapsayan meta-
analiz çalışmalarında ise A vitamini alımı, retinol 
alımı ve kan retinol düzeyleri ile gastrik kanser 
arasında ilişki olduğu sonucuna varılmıştır.(22) A 
vitamini ve retinol dışında A vitamininin farklı yi-
yeceklerden elde edilen β-karoten ve α-karotenin 
de (provitamin A deriveleri) gastrik kansere karşı 
koruyucu olduğu sonucuna varılmıştır.(34)

Asyalı toplumlarda yapılan çalışmalarda A vi-
tamini ile gastrik kanser arasında anlamlı bağlantı 
bulunmazken, Batı dünyasındaki çalışmalarda be-
lirgin ilişki saptanmıştır. Bunun bir sebebinin böl-
gesel olarak H. Pilori enfeksiyonun bölgesel pre-
valansı arasındaki farklılığı olduğu düşünülmüştür.
(48) H. Pilori mide pH değerini değiştirmekte ve A 
vitamini biyoyararlanımını azaltmakta ve A vitami-
nini alımını etkilemektedir.(49)

A vitamini, provitamin A bileşikleri (β-karoten, 
α-karoten ve diğerleri) ve retinoidlerin (retinol, re-
tinal ve retinoik asit) gastrik karsiogeneze birden 
fazla yolaktan etki ettiği gösterilmiştir. Karotenler 
antioksidan faktör olarak DNA’nın oksidatif hasar-
dan koruması(50,51) da dahil olmak üzere apopi-
tozis indüksiyonu(52) ve immün cevaptaki göre-
vileri(53) gibi birden çok mekanizma ile fonksiyon 
göstermektedir. Diğer yandan dokuda geri dönü-
şümsüz olarak retinoik aside okside olan retinol, 
hücre içinde bir sinyal molekülü olarak hücre bü-
yümesi, çoğalması ve diferansiyonunda belirli gö-

rev almaktadır(54). Retinoidler başlıca iki nükleer 
reseptör üzerinden fonksiyon göstermektedirler: 
retinoik asit reseptörleri (RARs) ve retinoid x resep-
törleri (RXRs). Bu reseptörler gen transkripsiyonun-
da ligand-aktive transkripsiyon faktörleri olarak 
önemli role sahiptir.(54,55) Önceki çalışmalarda 
RARs ve RXRs’nin gastrik kanser hücrelerinde hüc-
re büyümesi ve çoğalmasında önemli rol oynadığı 
gösterilmiştir.(54,56,57)

Bu bilgiler ışığında yapılan değerlendirmede, 
yapılan çalışmaların A vitamini ve retinolün gast-
rik kanser üzerinde koruyucu olduğu görülmüştür. 
Fakat moleküler düzeydeki mekanizmaların anla-
şılması için daha çok çalışma gerekmektedir.
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