ZOLLiNGER-ELLiSON
SENDROMU (GASTRINOMA)
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OZET

Zollinger-Ellison Sendromu (ZES), néroendokrin timorler (NET) icerisinde yer alan fonksiyonel timor-
lerdendir. Pankreasin en sik goriilen malign endokrin tiiméridur. Oldukga nadir gorilen timorlerdir.
Asiri gastrin salinimina bagli hiperasiditenin olusturdugu semptom ve klinik bulgularla (peptik Ulser,
karin agrisi, ishal ve kilo kaybi vb.) karakterizedir. Tanisi konulduktan sonra timor lokalize edilmeli ve
evreleme yapilmalidir. Tek kiratif olabilecek tedavisi cerrahi tedavi olarak goriilmektedir. Cerrahi tedavi
disinda tedavi secenekleri de vardir. Olgularin, yeterli bilgi ve donanima sahip, deneyimli merkezlerde
takibi hastalik iliskili morbidite ve mortalitenin azaltilmasinda kritik Sneme sahiptir.

GiRiS

Gastroenteropankreatik noroendokrin timor-
ler (GEP-NET), gastrointestinal sistem (GIS) ve
pankreasin noroendokrin hiicrelerinden kay-
naklanan heterojen neoplazi grubudur. Bu ti-
morler fonksiyonel ve non-fonksiyonel olabilir.
Gastrinomalarda bu grupta yer alan fonksiyonel
timorlerdendir.

Zollinger-Ellison Sendromu; asirn yiiksek
gastrin seviyelerine bagh gelisen, yliksek gast-
rik asit, peptik Ulserler ve ishalle karakterize bir
sendromdur. ilk kez 1955 yilinda Zollinger ve
Ellison tarafindan pankreasin non-beta adacik
hiicre timorleri olarak tariflenmistir. (1,2)

EPiDEMIiYOLOJi

Hastalarin cogu 20 ile 50 yas arasinda tani al-
maktadir. Erkeklerde kadinlara kiyasla daha sik
gorilmektedir. E/K orani 2:1 civarindadir.(3) Yil-
lik insidansi milyonda 0,5-2'dir.(4,5) Gelisen tani
yontemleri ile birlikte benign ve insidental ola-
rak saptanmis lezyonlarin tanisinda artis olmus-
tur. 1973-2007 yillari arasinda bu artisin 3,6 kat
oldugu gosterilmistir.(6) Gastrinomalarin %75-
80'i sporadik; ancak %20-25'i multipl endokrin
neoplazi-1 (MEN-1) ile iliskili olarak ortaya cikar.
(7)

Gastrinomalar baslica duodenumda (%60-
80) ve pankreasta (%710-40) bulunur. (8) Spora-
dik ZES'li hastalarin %50-88'i ve MEN-1 ile iligkili
ZES'li hastalarin %70-100'U duodenal yerlesim-
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Mide Hastaliklari ve Cerrahisi

(BT) ve/veya manyetik rezonans goriintiileme
(MRI) ve somatostatin reseptor sintigrafisi (SRS)
ile lokalizasyon calismalarina baslanabilir. Eger
imkan varsa daha yiksek duyarhhgr nedeni
ile Ga-68 DOTATATE veya Ga-68 DOTATOC PET
goriuntileme geleneksel SRS'ye tercih edilebi-
lir. (20,21) BT/MRI ve SRS ile tespit edilemeyen
kiicuk tumorler icin endoskopik ultrason (EUS)
yapilmalidir. EUS ile ince igne aspirasyonu yapi-
larak histolojik tani icin 6rnek de alinabilir.

Bunlarin disinda anjiyografi, sekretin stimi-
lasyonu ile ventz ornekleme, laparotomide
direk palpasyon, duodenal transilliminasyon
ve intraoperatif ultrason timori lokalize et-
mede kullanilabilir. Gastrinoma gibi pankreatik
NET'ler icin 2 evreleme sistemi vardir:

1. American Joint Committee on Cancer/Union
for international Cancer Control (UICC).
2. European Neuroendocrine Tumor Society.

Her iki evreleme sistemi hastaliksiz sagkalim
icin prognostik dGneme sahiptir.

TEDAVI

ZES tedavisinde timorin kendisinin kontroli
ve hipergastrinemiye bagli komplikasyonlarin
kontroll olmak Uizere 2 hedef vardir. Bu amacla
genel olarak cerrahi ve cerrahi disi tedavi sece-
nekleri mevcuttur.

H-2 antagonistleri ve PPI'lar tedavide kul-
lanilmaya baslamadan once ZES'li hastalarda
peptik Ulser ciddi komplikasyonlarla giden bir
hastalikti. Hastalari bu komplikasyonlardan ko-
rumak icin gastrektomi neredeyse tek tedavi
secenegdiydi. Bu asit baskilayici ilaglarla tedavi
Ulsere baglh morbidite ve mortaliteyi &nemli 6l-
¢lde duslrdi ve gastrektomi ihtiyacini ortadan
kaldird. (22,23)

MEN-1'in bir parcasi olan gastrinomalarda
medikal tedavi tercih edilirken; sporadik vaka-
lar daha cok cerrahi olarak tedavi edilir. Gastri-
nomayi potansiyel olarak iyilestirdigi gosterilen
tek tedavi cerrahidir. Sporadik gastrinomalarda

cerrahi ile biyokimyasal kir (gastrin seviyele-
rinde diisme) hastalarin %30-50'sinde bildiril-
mistir. (24) Bununla birlikte, hastalarin 1/3'Ginde
niks olmaktadir. Ortalama nuks suresi 5-10
yildir. Biyokimyasal iyilesmenin saglanmasina
bakilmaksizin, tiim tiimaorlerin tam rezeksiyonu
sagkalimin artmasi ile iliskilidir. Sporadik gast-
rinomalarda 10 yillik hastaliga 6zgi sagkahm;
tam rezeksiyonu olanlar igcin %85, inkomplet
rezeksiyonda %40, rezeksiyonu olmayanlarda
%25 oranindadir. Tedavi amaci ile ameliyat edi-
len MEN-1 hastalarinin sadece %6'sinda iyiles-
me saglanmistir. Tam rezeksiyonu olan MEN-1'li
hastalarda 10 yillik sag kalim %90 iken, rezeksi-
yonu olmayanlarda bu oran %45'tir. Tam rezek-
siyonu yapilamayan hastalarda, hastaliga bagli
sagkalm artmadigindan, metastatik hastalig
olanlarda ve lokal yayilim nedeni ile cerrahiden
cok az fayda gérecek MEN-1’li hastalarda ameli-
yat 6nerilmemektedir.

Cerrahi tedavi secenegi disinda timor kit-
lesini ve kan gastrin diizeylerini azaltmaya yar-
dimcr olmak icin ¢ogunlukla kiratif olmayan
tedavileri iceren secenekler de mevcuttur. Bun-
lar icerisinde; Transarteryal kemoembolizasyon
(TACE), radyonuklid yuklu kareler (Yittrium-90),
lokal ablatif terapi (radyofrekans veya mikro-
dalga ablasyon) gibi karacigere metastaz yap-
mis timorlere uygulanan lokal tedaviler gibi,
sistemik tedavi amaci ile kullanilan; somatos-
tatin analoglari (octreotide/lanreotide), kemo-
terapddik ajanlar (streptozosin, doksorubisin,
temozolomid, kapasitabin) ve hedefe yonelik
(everolimus, sunitinib, rapamisin (mTor)) tedavi-
lerde bulunmaktadir. (25,27)
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