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KARSINOGENEZ

Kanser terimi prensip olarak kontrolsiiz hiicre ¢o-
galmasini ifade eder. Hiicre ¢ogalmast sonucunda
ortaya ¢ikan kitleye ise tiimor ad verilir. Klinik ola-
rak fark edilen bir timor kitlesi hiicresel diizeyde
bir¢ok farkli mekanizmanin bozulmas: sonucunda
meydana gelir. Kanser hiicresinde agamali olarak
meydana gelen degisimler zinciri de karsinogenez
olarak adlandirilir. Karsinogenez sirasinda hiicre
¢ogalmast ile programli hiicre 6liimii (apoptozis)
arasindaki denge bozulur. Genetik olarak degisime
ugrayan kanser hiicresi viicutta mevcut olan biiyii-
meyi kontrol eden mekanizmalar tarafindan apop-
tozise yonlendirilemez. Genel cerrahide tedavisiyle
ugrasilan solid tiimorler neoplastik hiicreler ve i¢in-
de bulunduklari stroma arasindaki iliski sonucunda
ortaya cikar, ¢evre dokulara invazyon gosterir ve
uzak organlara metastaz yapar. Normal dokularda
bulunan hiicrelerin genlerinde meydana gelen de-
gisiklikler temel olarak hiicrenin kontrolsiiz biiyii-
mesine neden olur. Bu hiicrelerin i¢inde bulundu-
gu stromadaki degisiklikler ise kanser olusumunu
destekleyici niteliktedir. Tiimor hiicrelerinden sal-
gilanan biiylime faktorleri, anjiojenetik faktorler,
sitokinler ve enzimler diger timdr hiicrelerinin
¢ogalmasinin yaninda normal hiicreleri, bagisiklik
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sistemine ait hiicreleri (lenfosit, makrofaj) ve ekstra-
seliiler matrikse ait hiicreleri de etkiler. Timor hiic-
relerinin genetik yapisi degistikce ¢evredeki uyaran-
lardan bagimsiz olarak hareket eder. Timor kendi
beslenmesi igin gerekli olan damarsal yapilar1 olus-
turur ve kan ile lenf dolasimi yoluyla uzak organlara
metastaz yapar. Solid tiimoérlerin erken evrede tani
konuldugunda daha etkin bir sekilde tedavi edil-
melerinin nedeni hiicrelerin otonom o6zelliklerini
gelistirip bagisiklik sistemi ve sistemik ila¢ tedavi-
lerinden kurtulacak mekanizmalar1 olusturamadan
yok edilmeleridir.

Karsinogenez sirasinda tiimor hiicreleri fark-
Ii adaptasyon mekanizmalar: gelistirirler. flk 6nce,
normalde hiicre disindan gelen uyarilarla ¢ogalan
hiicre hi¢bir uyar1 olmaksizin ¢ogalma 6zelligini
kazanir. Sonra, hiicrede DNA hasar1 olustugunda
hiicreyi apoptozise yonlendiren mekanizmalar bo-
zulur. RB1 ve TP53 genleri hiicrede DNA hasari ol-
dugu durumlarda apoptozis mekanizmasini bagla-
tan ana genlerdir. Tiimor hiicrelerinde bu genlerde
mutasyonlarin olugmasi hiicrenin mutasyonlu DNA
varliginda ¢ogalmasina devam etmesini saglar. Son
olarak, normal hiicrenin belli sayida bolinme son-
rast yaglanarak apoptozise yonelmesini saglayan te-
lomer sayisinda degisiklik olur. Tiimér hiicresinde
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Genel Cerrahi

Klinik degerlendirme ve goriintiileme yontem-
lerinde solid organ tiimériinden siiphe edildiginde
histopatolojik taniy1 elde etmek i¢in secilecek yon-
tem daha sonra uygulanacak ideal cerrahi yontemin
basarisini etkilemektedir. Goriintiileme esliginde
(ultrason, bilgisayarli tomografi, manyetik rezonans
gortntiileme) ince veya kalin igne biyopsisi ve en-
doskopik (gastroskopi, kolonoskopi) biyopsiler tani
asamasinda siklikla bagvurulan yontemlerdir. Buna
karsin, cilt timorlerinde eksizyonel biyopsi tercih
edilir.

Histopatolojik tani konulduktan sonra cerrahi
ile tedavi karar1 verilmeden 6nce hastaligin evre-
lenmesi gerekir. Uzak metastaz saptanmayan solid
tiimorlerde lokal-bolgesel kontrolii saglamak ama-
ciyla cerrahi tedavi planlanmalidir. Solid timori
olan bir hastanin tedavi 6nceliklerinin belirlenmesi
multidisipliner konsey karari ile olmalidur.

Hastaya uygulanacak kanser cerrahisi sirasinda
dikkat edilmesi gereken kurallar mevcuttur. Solid or-
gan tlimorleri etraflarinda tiimorsiiz cerrahi alan-
lar birakacak sekilde ¢ikartilirlar. Cerrahi sirasinda
mevcut timor goriilmeyecek sekilde rezeksiyon ya-
pilmalidir. Meme kanserinde patolojik incelemede
cerrahi sinirda tiimor goriilmemesi yeterli iken ko-
lon kanserinde tiimoriin proksimal ve distalinde 5
cm normal bagirsak segmentini ¢ikartmak gerekli-
dir. Ayrica, solid organ tiimorlerinin bolgesel lenfa-
tik drenajinin bilinmesi cerrahi tedavilerinin dogru
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yapilmasi i¢cin 6nemlidir. Timorle birlikte bolgesel
lenf bezlerinin de ¢ikartilmas: gereklidir. Bolgesel
lenf bezlerinin metastaz agisindan durumunun
bilinmesi tiimoériin dogru bir sekilde evrelenmesi
ve adjuvan tedavi yontemlerinin belirlenmesi i¢in
onemlidir. Ayrica, metastaz varliginda bolgesel lenf
bezi diseksiyonu yapilmas: kiiratif tedavi olmasi ag1-
sindan gereklidir. Meme kanseri tedavisinde aksil-
ler bolgedeki lenf bezleri sentinel lenf bezi biyopsisi
ve metastaz olmasi durumunda aksilla diseksiyonu
ile tedavi edilirken kolon ve rektum kanseri teda-
visinde timoriin oldugu bagirsak mezosunun ana
damarlara kadar olan alanda ¢ikartilmasi gereklidir.
Yine, kanser cerrahisi sirasinda tiimore dogrudan
temastan ka¢inmak dikkat edilmesi gereken bir
husustur. Cerrahi sirasinda tiimorden uzak mesafe-
den calismak tiimor hiicresi ekilimi ve niiks etme
olasiigini en aza indirecektir. Cerrahi tedavide
laparoskopik ve robotik cerrahi agik cerrahi gibi
gtivenli bir sekilde uygulanabilir. Solid tiimoérlerin
cerrahisinde komsu organlara invazyon mevcutsa
geride makroskopik ve mikroskopik tiimor dokusu
birakmayacak sekilde birden fazla organin rezeksi-
yonunun yapilmasi gerekebilir. Cerrahi ve radyote-
rapi ile solid tiimoérlerde lokal-bolgesel kontroliin
saglanmasi ile sagkalimin uzayacag gosterilmistir.
Bu nedenle solid tiimdrlere yapilacak ilk cerrahi
miidahalenin dogrulugu hastanin yasam stiresinin
belirlenmesinde énemli bir rol oynamaktadir.
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