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PRIMER GASTRİK LENFOMALAR 

M. Hadi Yaşa • Ahmet Bektaş • Necati Örmeci 

ÖZET 
Mide, Non-Hodgkin lenfoma (NHL)'ların ext-

ranodal olarak en sık görüldüğü bölgedir. NHL'ın 
lokalize bir şekli olan primer gastrik lenfomalar 
(PGL), primer gastrointestinal lenfomaların yakla-
şık %60'ını, bütün mide malignitelerinin ise %1-
3'ünü oluşturur. 

MALT (mucosa-associated lymhoid tissue) 
lenfoma ise ilk kez Isaacson tarafından tanımla-
nan ve son yıllarda özellikleri daha iyi ortaya ko-
nan bir lenfoma grubudur. Yüksek veya düşük de-
receli olabilen MALT lenfomalar midenin primer 
lenfomaları içinde en büyük grubu oluşturmakta-
dırlar. MALT lenfomalarda en önemli histopatolo-
jik özellik lenfoepiteliyal lezyonların varlığıdır. 
Immünoproliferatif ince barsak hastalığı da MALT 
lenfomanın bir sub grubudur. 

Endoskopi, endoskopik biyopsi ve sitoloji ile 
endoskopik ultrasonografi PGL'ın tanısında kulla-
nılan başlıca tanı yöntemleridir. 

PGL'ın tedavisinde herkesin kabul ettiği kesin 
bir protokol yoktur. Tedavide erken evrelerde cer-
rahi tedavi küratiftir. Ancak küratif cerrahi şansı 
yok ise kemoterapi ya da radyoterapi uygulanır. 
Erken evrelerde prognoz iyidir. 

Anahtar kelimeler: Primer gastrik lenfoma, 
tanı, sınıflandırma, tedavi, prognoz 

SUMMARY 
The stomach is the most common extranodal 

site for Non-Hodgkin Lymphoma (NHL). Primary 
gastric lymphoma that is a localized form of NHL, 
is rare neoplasms that represent from 1 to 3 per-
cent of ali gastric maignancies and at least 60 per-
cent of ali primary gastrointestinal lynphomas. 

Mucosa-associated lymphoid tissue (MALT) 
lymphoma of the stomach has been well charac-
terized in recent years as described by Isaacson. 
MALT lymphomas. MALT lymphomas occur most 
commonly in the stomach and may be high or low 
grade. A feature of MALT lymphomas is the pre-
sence of lymphoepithelial lesions formed. immu-
noproliferative small intestinal disease is a subty-
pe of MALT lymphoma. 

Endoscopy, multiple biopsies, brush cytology 
endoscopic ultrasonography is hepful in diagno-
sis. There is no agreed treatment protocol. If sur-
gery is not curative, chemotherapy and radiation 
therapy should be administered. The prognosis of 
the primary gastric lymphoma is better if diag-
nosed earlier. 

Key vvords: Primary gastric lymphoma, diag-
nosis, classification, treatment, prognosis. 

Lenfomalar bilindiği gibi lenforetiküler sistemin 
malign tümörleri olup başlıca Hodgkin ve Non-
Hodgkin lenfomalar olarak 2 ana grupta incelenir-
ler.Büyük çoğunluğu primer olmak üzere Non-
Hodgkin lenfomaların yaklaşık % 10-40 (%20)'ında 
extranodal tutulum gözlenir(1). 

Etyolojisi tam olarak bilinmeyen lenfomalar, 
maligniteye bağlı ölümler arasında 5. sırayı alır(1). 

Bütün Non-Hodgkin lenfomaları n %4-1 2'sini, 
primer extranodal lenfomaların ise %40-50 ile en 
büyük grubunu oluşturan primer gastrointestinal 
lenfomalar (PGİL), değişik klinik ve patolojik görü-
nümlere sahip heterojen bir gruptur (2).Tüm gastro-
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intestinal sistem maligniteleri nin %2-4'ünü gastroin-
testinal lenfomalar oluşturur.(3,4,5). 

Primer gastrik lenfoma (PGL) ise gastrointestinal 
lenfomaların en sık görülenidir.PGL, PGİL'ın %35 
ile 79'unu oluşturmaktadır (4,6,7). 

PGİL'da 2 farklı tip tanımlanmıştır. Batı ülkele-
rinde gastrointestinal tutulum lokaldir ve %50-60 ile 
en sık mide tutulumu gözlenir.Mide, vakaların tama 
yakınında tek başına tutulur(6,7). Vakaların %20-
30'unda ise ince barsak tutulumu vardır. Akdeniz ve 
Orta Doğu ülkelerinde ise gastrointestinal sistemde 
diffüz tutulum daha sıktır ve vakaların %50'sinden 
fazlasında ince barsak tutulumu gözlenir(2,7). Sar-
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pel ve ark. nın yaptığı çalışmada Türkiye'de mide 
lenfoması, gatrointestinal sistem lenfomalarının 
%51.6' sını meydana getirmektedir. Dinçol ve 
ark.nın çalışmasında ise mide lenfomalarının oranı 
%39.3 olarak bulunmuştur(7). 

PGL ilk kez 1950 yılında Palmer tarafından ta-
nımlanmıştır(8).PGL, mideden orijin alan, periferal 
ya da mediastinal lenf nodu bulunmayan, primer 
olarak hepatik, splenik ve kemik iliği tutulumu göz-
lenmeyen lenfomaları tanımlamaktadır(9). 

PGL malign lenfomanın lokalize bir şeklidir. 
Midenin özellikle distal kısmını sık, proksimal kıs-
mını ise nadir tutar.Antrum en sık tutulan bölgedir 
ve vakaların yaklaşık %58 inde lezyon antrumu tu-
tar. (10,11). Semptomlar ve radyolojik bulgular 
nonspesifiktir. Gastrointestinal sistem lenfomasında 
gastrointestinal sistemin diğer lezyonlarında olduğu 
gibi belirgin bir klinik özellikler yoktur. Bazen ade-
nokarsinom ile ayırt edilemezler. Semptomlar ani 
başlıyabilir. En sık görülen semptomlar; abdominal 
ağrı, kilo kaybı, halsizlik, iştahsızlık, bulantı-kusma, 
hazımsızlık, gastrointestinal kanama, yutma güçlü-
ğü ve ateştir(12). Hastalar seyrek olarak perforasyon 
ve obstrüksiyon gibi akut bir klinikle de doktora baş-
vurabilirler (13,14). Dvvorkin ve ark. tedavi başla-
madan önceki semptomların başlama süresini 10.3 
ay olarak bildirmişlerdir (14). 

PGL'da fizik muayene bulguları da non-spesifik-
tir.Epigastrik hassasiyet, abdominal kitle, hepatome-
gali, asid ve splenomegali görülebilen başlıca fizik 
muayene bulgularıdır (12). Laboratuvar tetkiklerinde 
orta derecede bir anemi, radyografide %60 oranın-
da nonspesifik malignite bulguları, ultrasonografide 
duvar kalınlaşması veya kitle tesbit edilebilir(12). 
Lokal yayılımdaki biyolojik davranışları da gastrik 
karsinomaya benzer (15). 

PGL, her yaşta görülebilir (13,14).Ancak en sık 
60-70 yaşlarında görülür(14). Türkiye'de görülme 
yaşı batı ülkelerine göre ortalama 10 yıl daha düşük-
tür^).Erkeklerde biraz daha sık görülür(14). 

Primer gastrik lenfomalarda lezyon genellikle 
büyük boyutlardadır. Ortalama tümör çapı yaklaşık 
7 (1-18 cm) cm'dir. Vakaların %20' sinde midenin 
2/3 sinden fazlası tutulmuştur (6,1 5,16).Hastaların 
büyük kısmı Evre 2 veya 3'te iken doktora başvur-
maktadır.Evre 1'de iken doktora başvuranların sayı-
sı yaklaşık %20 kadardır(1 7). Ayrıca tümör submu-
kozal tabakaya geçmişse tutulan alanın sınırları sık-
lıkla belirgin değildir (1 5).Doktora başvuran hastala-
rın % 70 inde serozal infiltrasyon ve perigastrik lenf 
nodu tutulumu vardır (16). 

Primer gastrik lenfoma bütün primer gastrik ma-
linitelerin yaklaşık %2-8(5)' ini meydana getirir. Son 
çalışmalara göre primer gastrointestinal sistem len-
fomalarında, özellikle de mide lenfomasında gittik-
çe artış olduğu bildirilmektedir.(5,6,13,1 6). 

PGL vakalarının büyük çoğunluğu Non-Hodg-
kin lenfomadır ve B hücre kökenlidir.Primer T hüc-
reli lenfoma midede nadir görülür(18). Histopatolo-
jik olarak en sık görülen tip Rappaport Sınıflandır-
masına göre diffüz histiyositik tiptir(18). 

Gastrik lenfoma, karsinomaya göre daha çok 
multisentrik görümündedir. Duodenun invazyonu 
lenfomada daha sıktır. Bazen lezyon tüm mide du-
varını linitis plastikadaki gibi infiltre eder ve duvar-
da kalınlaşmalar meydana getirebilir (19). 

SINIFLANDIRMA 

Primer gastrik lenfomaların sınıflandırılmasında 
son yıllarda sıklıkla Isaacson'un yeni sınıflandırması 
kullamlmaktadır(3,20). Bu sınıflandırmada MALT ( 
mukozo ile ilişkili lenfoid doku) tipi lenfoma da dik-
kate alınmıştır. Isaacson sınıflandırması: 

B hücre kökenliler: 
-MALT tipi lenfoma(Low grade/high grade)(Ak-

deniz lenfoması da bu gruptadır) 
-Malign lenfoma,sentrositik 
-Burkitt benzeri lenfoma 
-Periferik lenf nodlarıyla ilişkili düşük veya yük-

sek gradeli lenfoma 
T hücre kökenliler: 
-Entorapati ile ilişkili T hücreli lenfoma 
-Enterpati ile ilişkisi olmayan diğer tipler 

TANI 

Primer gastrik lenfomanın tanısı genellikle kolay 
konulamaz. Klinik ve radyolojik bulgular nonspesi-
fiktir(19). Thorling ve ark. büyük epigastrik kitlesi 
olan hastalarda semptomlar uzun süredir varsa ve 
hasta debil gözükmüyorsa gastrik lenfoma düşünül-
mesi gerektiğini bildirmişlerdir(19). Shim ve ark. 
radyolojik görüntülemede geniş mükozal katlantı 
veya duodenal tutulum görülen hastalarda lenfoma-
dan şüpelenilmesi gerektiği görüşündedirler (19). 

Gastrik ülserli hastaların özellikle dispeptik şi-
kayetleri varsa tekrarlayan kontrollere çağrılması er-
ken teşhis için avantaj olarak görülebilir. Ancak bu 
spesifik değildir. Stato ve ark. erken lenfoma vakala-
rının ancak %20'sine doğru teşhis konulabileceğini 
belirtmektedirler (15). Fork ve ark. ise endoskopik 
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biopsi ile vakaların ancak %44'üne doğru tanı koya-
bildiklerin i bild irmişlerdir(21). Schultze ve ark. ise 
endoskopik biyopsinin sensitivitesinin yüksek (%85) 
ancak spesifitesinin sadece %60 dolaylarında oldu-
ğunu bildirmişlerdirO5). Calletti ve ark. ise endos-
kopik biyopsi ile mide karsinomlarının %93'ünde 
lenfomalarının ise %84 ünde doğru sonuç elde et-
mişlerdir (15). Seifert ve ark. dört hafta ara ile beş ile 
on kez tekrarlanan endoskopik biyopsi ile doğru ta-
nı oranını %98.5'a çıkardıklarını bildirmişlerdir.Oy-
sa ilk endoskopik muaynede doğru tanı hastaların 
ancak %50 sinde gerçekleşmiştir. Bazen bir hastaya 
lenfoma tanısı konmadan önce yirmi civarında bi-
yopsi almak gerekmektedir(15). 

Tanıda yanlış negatif biyopsi sonuçları da sıklık-
la bildirilmektedir. Yanlışlıkla undifferansiye karsi-
nom olarak değerledirilenlerin oranı zaman zaman 
%40-50'lere çıkmaktadır(1 ).Bu nedenle gerektiğin-
de sık aralıklarla biyopsiler tekrarlanmalıdır. 
(14,16,19). Endoskopik tanıda bazı zorluklar vardır 
(14,16,19): 

1 .Lenfoma mukozodan çok submukozoda bü-
yür 

2.Geniş ülsere lezyonların üzerindeki nekrotik 
materyal yanlış negatif sonuçlara neden olabilir. 

3.Az sayıda hücre örneği elde edildiğinde anap-
lastik karsinom ile ayırım yapmak oldukça zordur. 

Fırça sitolojisi adenokarsinomda tanısında ol-
dukça önemli iken gastrik lenfomada faydası sınırlı-
dır.Çünkü lenfoma genelde submukozal büyümek-
tedir. Gastrik lenfomada fırça biyopsisinin etkinliği 
%15-83 arasında değişmektedir. Fırça biyopsisi ile 
endoskopik gastrik biyopsi beraber değerlendirildi-
ğinde doğru tanı oranı artmaktadır(19,21,22). 

Endoskopik ultrasonografide ise doğru tanı ora-
nı %97'lere çıkmaktadır. Calletti ve ark. endoskopik 
ultrasonografinin invazyon derinliği tespitindeki 
sensitivitesinı %92 olarak bulmuşlardır. Metastatik 
perigastrik lenf nodu değerlendirilmesinde ise sensi-
tivite %44 iken spesifite %100 dür. Endoskopik ult-
rasonografide bu gelişmeler sayesinde evreleme için 
laparatomi yapılması artık eski önemini kaybetmiş-
tir. Endoskopik ultrasonografi rezeksiyon sınırını tes-
bit etmede cerraha yol göstericidir (3,14,15). 

Primer gastrik lenfoma tanısı konduktan sonra 
sistematik lenfoma varlığı da araştırmalıdır. Kemik 
iliği biyopsisi, lenfangiografisi, akciğer grafisi, abdo-
minal bilgisayarlı tomografi ve mümkünse çölyak, 
mezenterik, paraaortik ve ilyak lenf nodları biyopsi-
si alınmalı ve dikkatli bir şekilde değerlendirilerek 
doğru evreleme yapılmalıdır(4).Ancak Evre l'de dok-

tora başvuranların oranı genellikle %20'yi pek geç-
mez (19,23). 

EVRELEME 

iyi bir evreleme sistemi hastalığın yeri ve yayı11-
lımına göre prognostik bilgileri de vermelidir. Birçok 
değişik evreleme sistemi nodal lenfoma için kulla-
nılmıştır. Ancak standart bir evreleme sistemi yok-
tur(3,14).1993'te Lugano'da düzenlenmiş olan 5. 
Uluslararası Malin Lenfoma Konferansında Black-
ledge Evreleme Sistemi extra-nodal lenfoma için 
ideal bir evreleme sistemi olarak tavsiye edilmiştir 
(3):Buna göre: 

Evrel: Serozal penetrasyon olmadan gastrointes-
tinal sistemde sınırlı bulunan tümör 

a- Tek primer yerleşim 
b- Multipl lezyonlar 

Evrell: Primer yerleşimden karın içine yayılan 
tümör 

Evrell 1 :Lokal(gastrik/mezenterik lenf nodu tutu-
lumu+) 

Evrell 2:Uzak(paraaortik/parakaval lenf nodu tu-
tulumun-) 

EvrelII E: Etraf dokuların da tutulumu ile giden 
seroza penetrasyonu 

-Perforasyon/peritonit görülebilir. 
EvrelVE: Dissemine ekstranodal tutulum veya 

diyafragma üstü nodal tutulum ile giden gastrointes-
tinal sistem lezyonu 

MALT LENFOMALAR 

Low grade nodal lenfomaların, afferent lenfatik-
ler tarafından lenf nodlarına taşınan antijenlere kar-
şı cevap olarak geliştiği bilinmektedir.İlk kez 1983 
yılında Isaacson ve Wright, midenin extranodal low 
grade lenfomalarının da benzer görünüme sahip ol-
duklarını ileri sürerek gastrointestinal kanal, tükrük 
bezleri, akciğer ve tiroidde MALT ve MALT lenfoma 
kavramlarını gündeme getirdiler (24,25). Aynı araş-
tırmacılar MALT lenfomanın, spesifikleşmiş mukoza 
ile ilişkili lenfoid dokunun neoplazik gelişimi oldu-
ğunu belirttiler(24,25). 

MALT, mukoza ile ilişkili lenfoid doku olup 
gastrointestinal sistem, akciğer, tükrük bezleri, göz 
yaşı bezi, tiroid ve diğer salgı yapan dokuların mu-
kozasında gelişen özelleşmiş bir immün sistem par-
çasıdır( 1,24,26). Normalde midede lenfoid doku 
yokken mukozal alanlarda görülmesinden MALT so-
rumludur. MALT lenfoma, kronik immün sistem sti-
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mulasyonu sonucu gelişir. Tipik MALT lenfomalar 
düşük gradeli, küçük B hücreli malignitelerdir 
(1,26). Primer gastrik lenfomaların %20-40'ını 
MALT lenfomalar oluşturur ve bunların hemen hep-
si de B lenfosit kökenlidir(18).Ancak midenin lovv 
grade MALT lenfomaları histolojik olarak değişerek 
high grade-büyük hücreli lenfomaya dönüşerek da-
ha malign bir duruma gelebilirler.High grade lenfo-
maların, 1/3'ü lovv grade alanlar içermektedir(1,26). 

Isaacson ve VVright, MALT lenfoma gelişiminde 
öncülük eden spesifik lenfoid dokunun, dış çevre-
den kaynaklanan antijenlerle direkt kontak sonu-
cunda permeabl olan mukozal alanlarda geliştiğini 
göstermişlerdir(23). 

ilginç bir şekilde MALT lenfomaları genellikle 
lenfoid dokunun bulunmadığı alanlarda ortaya çık-
maktadırlar^).Mide mukozası, yoğun lenfoid doku 
ihtiva eden barsak mukozasından farklıdır.Fonksiyo-
nel olarak mide lenfoid bir organ değildir(18,25).Mi-
denin, bebek ve çocuklarda lenfosit ve plazma hüc-
relerinden tamamen yoksun olduğu da gösterilmiş-
tir(18). Bununla beraber yaş arttıkça kişide kronik 
infiamasyonlar gelişir.Bu kronik inflamasyonlar 
özellikle mukozada lenfosit birikimlerine ve lenf fol-
likülü oluşumlarına yol açar.Bunlar zamanla daha 
derin tabakalarda da oluşabiIir(18).Bu lenfosit biri-
kimleri MALT lenfoma gelişiminde ilk basamağı 
oluşturur(18).Tükrük bezleri, tiroid ve midenin 
MALT lenfomaları hemen daima sıra ile sialadenitis, 
Hashimato Tiroiditi ve Helikobakter pylori (Hp) en-
feksiyonlarından sonra gelişmektedir (24). 

MALT lenfoma, glandüler epiteliyal dokuları tu-
tan, lokalize extranodal bir lenfoma türüdür. Özel-
likle Helikobakter gastritisi ile birlikte midede sık 
görülür(4). MALT bulunan hastaların büyük çoğun-
luğunda kronik Helikobakter pylori infeksiyonu var-
dır(28). Yapılan çalışmalarda MALT lenfomaların 
%95-100'ünde Hp pozitif bulunmuştur 
(4,24,28,29,30). Midede gelişen lenfoid folliküller, 
kronik Helikobakter pylori ve Helikobakter heilma-
ni infeksiyonlarına karşı spesifik bir immünolojik re-
asiyon sonucu oluşurlar.Hp gastritisi ve MALT lenfo-
ma gelişimi arasındaki ilişkiyi gösteren deliller de 
vardır(28). Criffiths ve arkadaşları tarafından yapılan 
bir çalışmada MALT lenfoma dışındaki lenfomaların 
hiç birinde lenfositik gastritis tesbit edilmemiştir(4). 
Lenfositik gastritisin primer gastrik MALT lenfoma-
daki görülme sıklığı non-ülser dispepsi ve kronik ak-
tif gastritisten daha fazladır (4). 

Midede intestinal peyer plaklarına benzeyen 
lenfoid doku oluşumu gastrik MALT lenfoma gelişi-

minde öncü rol oynamaktadır(29). Gastrik MALT 
lenfomasının şöyle geliştiği düşünülmektedir: 

Ekzojen bir faktör olan Helikobakter pylori in-
feksiyonuna sekonder olarak midede kronik immün 
sistem stimulasyonu oluşur.Önce Hp tarafından T 
lenfositleri spesifik olarak aktive edilir.T lenfosit ak-
tivasyonu ile sitokinler salgılanır.Özellikle İnterlö-
kin-2 ve diğer sitokinler B lenfositlerini stimule ede-
rek B lenfosit aktivasyonu ve proliferasyonuna yol 
açar(18,29).Böylece lenfoid bir organ olmayan mi-
dede lenf follikülleri oluşur (4,1 8,28,29).Daha sonra 
sentrosit benzeri (centrocyte-like) küçük hücreler 
lenfoid folliküllerin etrafını sarar(24).Sonuçta T len-
fositlerinin başlattığı bu immün stimulasyon gastrik 
MALT lenfoma oluşumu ile sonuçlanır (28,29,31). 
Tükrük bezi ve tiroid MALT lenfomasında da gastrik 
MALT lenfomadakine benzer şekilde mikrobiyal 
ajanların, olayı presipite ederek lenfoma gelişimine 
yol açtığı düşünülmektedir(29). 

MALT lenfoma, sentrosit benzeri hücrelerin ext-
ranodal alanda lenfoepiteliyal lezyon oluşturması 
ile karekterizedir(32).Gastrik MALT lenfomanın en 
önemli histopatolojik görünümü lenfoepiteliyal lez-
yonların varlığıdır.Bu lezyonlar agregasyona uğra-
mış ve kümeler oluşturmuş lenfoma hücrelerinin, 
yani sentrosit benzeri hücrelerin glandüler dokuyu 
infiltre etmesi ve bu infiltrasyonun mukozal epitel 
alanlarına da yayılarak sonunda epitel hücrelerinin 
harabiyete uğraması ile karekterizedir(23,32).Hp 
mide mukozasında hücrelerde proliferasyon ile bir-
likte hem epiteliyal, hem de hematopoetik hücreler-
de DNA'da oksidatif bir hasar da oluşturmaktadır. 
Sonuç olarak glandüler yapılar ve epitel harabiyete 
uğramaktadır (23,32). Folliküller de kendiliğinden 
reaktive olurlar.Follikül merkezleri selektif olarak 
folliküler lenfomadakine benzer şekilde malign len-
fositler tarafından işgal edilebilirler.MALT lenfoma-
ları, folliküler lenfomalardan lenfoepiteliyal lezyon-
ların varlığı ve immuno-histokimyasal özellikleri ile 
ayrı I ırlar(24). 

MALT lenfomanın sitolojik görünümü non-üni-
formdur. En karekteristik hücreler, sitoplazmaları or-
ta derecede soluk görülen küçük ve orta büyüklük-
teki hücrelerdir. Nükleus irregülerdir ve küçük çen-
tikli hücrelere benzer.Bunlara sentrosit benzeri hüc-
reler denir.Vakaların çoğunda plazma hücre diffe-
ransiasyonu mevcuttur.Bazı vakalarda bol miktarda 
soluk sitoplazmalı monositoid B hücreleri görü-
lür.Olgularda T hücre komponenti de nadiren olabi-
lir(33). Sentrosit benzeri tümör hücrelerinin diffüz 
infiltrasyonu, yaygın immunoblastlar ve sayısız 
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plazma hücrelerinin özellikle submukozada görül-
mesi, plazmasitik hücrelerin monoklonal plazma 
hücrelerine differansiasyonu Low grade B celi gast-
rik MALT lenfomaların karekteristik özelliklerinden-
dir(34). 

Lenfoepiteliyal lezyon, lovv grade ve sekonder 
high grade bütün MALT lenfomalarda bulunan en 
önemli özelliktir.Reaktif lenf follikülleri ise lovv gra-
de MALT lenfomada %80, sekonder high grade 
MALT lenfomada ise %48 oranında görülür(34). 

Lovv grade gastrik MALT lenfomasında immung-
lobülinlerin salınımı da sözkonusudur.Malign hüc-
reler B hücre antikorlarını salgılarlar.Pek çok vakada 
IgM yapısındaki antikorlar salgılanır.IgA daha az sal-
gılanır.IgG ise nadiren salgılanır.Hafif zincirin varlı-
ğı bunların monoklonal orjinli olduğunu göstermek-
tedir(29,33). 

MALT lenfomalar, küçük hücreli lenfositik len-
foma, mantle celi lenfoma ve follikül merkez hücre-
li lenfomadan ayrılmalıdır(24).MALT lenfomada en 
yaygın görülen fenotipler:Yüzey İmmünglobülin po-
zitifliği,IgD tipini içermemesi,B hücre markerların-
dan CD19, CD20 ve CD22'nin pozitif, CD5 ile 
CD23'nin ise negatif olmasıdır(4,24). 

MALT lenfomaları karekteristik olarak bcl-1 ya 
da bcl-2 gen loküslerini de içermezler(24). 

Lovv grade gastrik lenfomalar tipik olarak soluk 
bir infiltratif yüzey ve sıklıkla bir veya daha fazla ül-
serle karekterizedir.Tipik olarak antrum tutulumu 
görülmesine rağmen gastrektomi materyali üzerinde 
yapılan araştırmalarda ana tümör kitlesinden uzakta 
da küçük lenfoma odaklarının bulunduğu gösteriI-
miştir(33). 

MALT lenfomaların %42'si gastrointestinal ka-
nalda ve çok büyük çoğunluğu da midede görü-
lür(4). 

Gastrik MALT lenfomada nonspesifik dispeptik 
yakınmalar vardır.Çoğunlukla orta yaşın üzerinde 
görülürse de genç yaşlarda da nadiren görülebi-
l i r ^ ) . 

Endoskopide gastritis ve ülser görülmesi, kitle 
lezyonu görülmesinden daha sıktır.Endoskopik ult-
rasonografi tutulumun sınırlarını tesbit etmede fay-
dalıdır.Evreleme genellikle hastalığın sınırlarını be-
lirler.Hastaların çoğu evre lE'dedir.Hastaların yakla-
şık %20'sinde proksimal lenf tutulumu vardır(Evre 
IIE).Nodal Lovv grade B hücreli lenfomada kemik ili-
ği tutulumu karekteristik bir özellik olmasına rağ-
men MALT lenfomada kemik iliği tutulumu sadece 
%5-10 vakada görülür.Lovv grade gastrik MALT len-
foması uzun süre lokalize kalma eğiliminde-

dir(25).Bu durum MALT lenfomasının gelişiminin, 
mevcut mikro çevredeki antijenlerle ilişkili olduğu 
düşüncesini desteklemektedir (4,33). 

Primer gastrik MALT lenfoma ile Helikobakter 
pylori ilişkisi: 

Birçok bulgu, gastrik MALT lenfomanın Hp ile 
ilişkili olduğunu göstermektedir(18).Hp, gastrik 
MALT lenfomalıların tamamına yakınında pozitiftir 
(24,29). Personet ve ark. mide lenfoması tespit edil-
meden önce bu hastalarda Hp infeksiyonunun oldu-
ğunu göstermişlerdir(l).Yapılan çalışmalarda, sade-
ce Hp'nin neden olduğu kronik gastritis vakalarında 
lenfoid folliküller tesbit edilmiştir(18,24).Bir başka 
çalışmada ise gastrik MALT lenfoma dışındaki lenfo-
maların hiçbirinde lenfositik gastritis tesbit edilme-
miştir(31). 

italya'da yapılan bir çalışmada, gastrik MALT 
lenfomanın yüksek yoğunlukta bulunduğu bölgeler-
de, Hp infeksiyonu da yüksek oranda tesbit edilmiş-
tir.(10,18,35). 

1993 yılında ilk kez VVotherspoon ve arkadaşla-
rı Hp eradikasyonundan sonra Lovv grade gastrik 
MALT lenfomada gerileme olduğunu göstermişler-
dir(36). Stolte(29) ve Wo*herspoon(37) iki ayrı çalış-
mada Hp eradikasyonu ile midedeki lenfoid follikül-
lerin de tamamen kaybolduğunu göstermişlerdir. Bu 
gözlemlerden sonra gastrik MALT lenfoma tedavi-
sinde Hp eradikasyon tedavisi gündeme girmiş-
tir(28,29). 

Lovv grade primer gastrik MALT lenfomalı hasta-
larda, Hp eradikasyonu ile tümörde regresyon görül-
mesi, bu tümörün gelişmesinde Hp'nin direkt veya 
indirekt stimulasyon etkisi bulunduğunu düşündür-
mektedir(28,29). 

MALT lenfomanın barsakları tutan bir subgrubu 
olan ve immunoproliferatif ince barsak hastalığına 
bağlı olarak gelişen Akdeniz tipi barsak lenfoması-
nın bakteriyel bir enfeksiyon ile ilişkili olduğu ve bu 
nedenle antibiyotiklerden fayda gördüğü daha ön-
celeri bilinirdi(18).Diğer extranodal MALT lenfoma-
lar olan tiroid ve tükrük bezleri lenfomaları da da-
ima kronik inflamatuar proçesler olan sialadenitis ve 
Hashimato Tiroiditisinden sonra gelişmekte-
dir(1 8).Bütün bunlar gastrik MALT lenfomanın infla-
matuar bir proçes ile ilişkili olduğunu desteklemek-
tedir (18,28). 

Hp'nin gastrik MALT lenfoma gelişiminde tetik-
leyici ya da sürükleyici etkisi olduğuna inanılmakta-
dır(18). 

Hp, B tipi kronik gastritis vakalarının çok büyük 
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bir kısmında olaya neden olan etyolojik faktör-
dür(18).Hp eradikasyonu ile kronik inflamasyon ge-
riler ve mukozal-submukozal sahadaki lenfosit yo-
ğunluğunda da dramatik olarak azalma görü-
lür(1 8,28).Gastrik Non-Hodgkin lenfomaların çoğu-
nun kronik inflamasyon zemininde geliştiği bilindiği 
için gastrik MALT lenfoma ile Hp infeksiyonu ara-
sındaki ilişki çok muhtemel görülmektedir(1 8). 

Low grade B hücreli gastrik MALT lenfomada, 
sellüler proliferasyon Hp tarafından stimule edil-
mektedir.Bu Hp'nin spesifik bir etkisidir.Hp'nin 
MALT dışındaki low grade veya high grade lenfoma-
lar üzerine etkisi yoktur(29). 

TEDAVİ 

Günümüzde primer gastrik lenfomanın tedavisi 
konusunda genel olarak kabul edilmiş bir tedavi 
şekli yoktur(3,14,38). Geçmişte cerrahi tedavi opti-
mal tedavi olarak tanımlanmış, kemoterapi ve rad-
yoterapi komplikasyon-larından korunmak için ge-
rekli olduğu bildirilmiştir (1,16). 

Birçok otör cerrahi rezeksiyonun halen tedavi-
nin ilk aşaması olduğunu belirtmektedirler. Cerrahi 
sayesinde büyük bir patoloji materyali elde edilebi-
lir. Bu sayede endoskopik biyopsiye göre daha geniş 
bir histopatolojik değerlendirme de söz konusudur. 
Ayrıca operasyon ile primer tümör büyüklüğü, sero-
zal infiltrasyon, lenf nodu tutulumu, rezidüel tümör 
büyüklüğü gibi önemli prognostik faktörlerin belir-
lenmesi ile doğru evreleme yapılabilir. Kemoterapi 
ve radyoterapi sonrasında gelişebilecek kanama ve 
perforasyon gibi komplikasyonlar daha önce uygu-
lanacak bir cerrahi tedavi ile önlenebilir.Hastalık er-
ken evrede ise sadece rezeksiyon ile iyleşme de ger-
çekleşebilir ve kür elde edilebilir (3,6,14,19,35). 

Lokalize tümörlerde primer rezeksiyon tedavi 
edicidir. El evresinde tümörlerde histolojik gradeden 
bağımsız olarak beş yıllık hayatta kalım oranı %60-
87 arasındadır(4). Düşük gradelide ise %90'ın üze-
rindedir. MALT tipi düşük gradeli lenfomanın uzun 
süre lokalize bir hastalık olarak kalması da cerrahi 
tedavide avantajdır(6,23). 

Gastrik lenfoma rezektabilitesi %66 ile %88 
arasında değişmektedir. Operatif mortalitenin ise 
%2.3 ile 23.5 arasında olduğu bildirilmektedir 
(13,19). 

Bazı araştırmacılar sadece radikal cerrahinin iyi 
sonuçlar verdiğini vurgulasalar da başka araştırıcılar 
da radikal olmayan cerrahi tedavi uygulanan hasta-
larda veya cerrahi sınırlarda tümör olupta radyotera-

pi ve kemoterapi alan hastalarda hayatta kalım süre-
sinin daha kötü olmadığını bildirmişlerdir (3,35,38). 

Fisbach ve ark. düşük gradeli E I ve E II mide 
lenfomasında cerrahi rezeksiyon ile çok iyi bir prog-
nozla küratif tedavi elde edilebileceğini bildirmişler-
dir.Yüksek gradeli lenfomada ise cerahi ve kemote-
rapi kombinasyonunun en uygun seçenek olduğu 
belirtilmektedirler (38). Hastalarda eğer direkt yayı-
lım düşünülüyorsa splenektomi ve karaciğer biyop-
sisi yapılmalıdır. Eğer total rezeksiyon uygulanamı-
yorsa parsiyel rezeksiyon uygulanmalı, ek olarak 
radyoterapi ve kemoterapi verilmelidir. Cerrahi ek-
sizyon sonrası rekürrens ortalama 2 yıl sonra ve sık-
lıkla ekstraabdominal bölgelerde meydana gelmek-
tedir. Geç rekürrens nadirdir. Lokal rekürrens için 
radyoterapi bazı hastalarda uzun süre hayatta kalımı 
sağlamaktadır (14). 

RADYASYON TEDAVİSİ 

Primer gastrik lenfomada radyasyon tedavisi lo-
kal hastalığın eradikasyonu için primer olarak, cer-
rahi rezeksiyon sonrası lokal rekürrens riskini azalt-
mak için veya palyatif olarak uygulanmaktadır(14). 

Shiu ve ark. ise 36 vakalık serilerinde 5 yıllık ha-
yatta kalım oranı, tek başına cerrahi ile %33, cerra-
hi + rayoterapi ile %67 olarak bildirmişlerdir. Aynı 
çalışmada radyasyon dozunun yüksek tutulması ge-
rektiğine dikkat çekmişler ve 2000 cGy üzerinde 
radyasyon dozu uygulanması gerektiğini bildirmiş-
lerdir (14). Sharma ve ark. sadece radyoterapi uygu-
lanan hastalarda evre I ve evrell'de 5 yıllık yaşam 
oranını %50 olarak bildirmişlerdir. Cerrahi ve rad-
yoterapi kombinasyonuyla bu oran evre I için %70-
100, evre II için %40-50 bulunmuştur (19). Shim ve 
ark. ise yaptıkları çalışmada bölgesel lenf nodu tutu-
lumu,seroza penetrasyonu, cerrahi sınırda tümör 
pozatifliği gibi kötü prognostik faktörler varlığında 
hayatta kalım süresinin radyasyon tedavisi ile uzadı-
ğını bildirmişlerdir. Ayrıca 4000 cGy'nin üzerindeki 
dozlarda lokal kontrolün daha iyi olduğunu ve tede-
vinin mide yatağına ve periaortik lenf nodlarına 
yönlendirilmesi gerektiğini bildirmişlerdir. Ayrıca 
yüksek riskli hastalarda metastaz riskini düşürebil-
mek için tedaviye kemoterapinin de eklenmesi ge-
rektiğini bildirmişlerdir (14). Öte yandan Talamanti 
ve ark. evre I ve evre ll'de sadece cerrahi ile %82.5 
yıllık hayatta kalım oranı sağlarken yalnız radyotera-
pi uygulandığında bu oran sadece %50 bulunmuş-
tur (14). 
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Literatürdeki makalelerin çoğunda rezidüel has-
talık olmadığı sürece adjuvan radyasyon tedavisinin 
herhangi bir faydası olmadığı bildirilmek-tedir. Bu-
na göre ameliyat sonrasında radyasyon tedavisinin 
pozitif cerrahi sınırı olan, rezeksiyon sonrasında re-
zidüel hastalık bulunan veya rekürrensi olan hasta-
larda uygulanmalıdır (14,19). 

KEMOTERAPİ 

Kemoterapi, yüksek gradeli Elli ve EIV lenfoma-
larda tartışmasız ilk tedavi seçeneğidir. Kemoterapi 
ayrıca El veEH'de yüksek gradeli lenfomalarda lokal 
rezeksiyon veya radyasyonla kombine olarak kulla-
nılır (1,38). Solidoro ve ark.nın yaptıkları bir çalış-
mada kemoterapi ile evre III ve IV'te tedavide belir-
gin bir ilerleme kaydedilebileceğini bildirmişlerdir. 
Sheridan ve ark. ise prospektif bir çalışmalarında 
cerrahi sonrasında adjuvan kemoterapi ile iyi sonuç-
lar alındığını bildirmişlerdir (6,14,38). 

PGL'da ilk tedaviden sonra komplet remisyon 
görülmesi önemlidir. Azab ve arkadaşlarının yaptığı 
bir çalışmada, başlangıçtaki komplet remisyo" en 
önemli prognostik faktör olarak tespit edilmiştir.Ya-
pılan çalışmalarda, başlangıçta komplet remisyon 
sağlanamayan hastaların tümünün iki yıl içinde kay-
bedildikleri bildirilmiştir (35). 

Frazze'ye göre en uygun tedavi yaklaşımı baş-
langıçta rezeksiyon yapmak, komple rezeksiyon 
mümkün değilse lokal kontrol için radyasyon uygu-
lamaktır. Kemoterapi ise diffüz hastalığı olanlarda 
ve kötü prognoz kriterlerine sahip hastalarda cerra-
hi tedavi sonrasında adjuvan olarak uygulanmakta-
dır (14). Salles ve ark.na görede kemoterapi ve rad-
yoterapi başlangıç tedavisi olarak verilmelidir. Çün-
kü lenfomalar radyasyona ve sitotoksik ilaçlara has-
sastırlar. Sharma ve ark. da Salles'in görüşünü des-
teklemektedirler (3,19,38). Gobbi ve ark.da mide 
lenfoması tedavisinde mümkün olduğu kadar kon-
servatif davranılması, cerrahinin de ikinci basamak 
tedavi olarak sürekli akılda tutulması gerektiğini sa-
vunmaktadırlar (3). 

MALT lenfomada tedavi: 
MALT tipi lenfoma ile diğer lenfomalar arasında 

tedavi yaklaşımı arasında farklılık vardır.Ancak 
MALT lenfornasının düşük veya yüksek dereceli tip-
leri arasında tedavi açısından bir farklılık olup olma-
dığı kesinlik kazanmamıştır(3). 

Klinik olarak MALT lenfomanın nodal küçük B 
hücreli lenfomadan ayırt adilmesi gerekmekte-

dir.Çünkü MALT lenfomalar lokalize kalma ve lokal 
tedavi ile iyileşme meylinde iken, nodal küçük hüc-
reli lenfoid neoplazmlar genelde dissemine olurlar 
ve çoğunlukla kürabl değildirler(1,26). 

Son yıllarda yapılan çalışmalar gastrik MALT 
lenfomanın, Hp eradikasyon tedavisini takiben geri-
lediğini göstermiştir.Roggero(33) ve arkadaşları Evre 
lE'deki lovv grade gastrik MALT lenfomalı 25 hasta-
ya Hp eradikasyon tedavisi uygulamışlar ve eradi-
kasyonda başarılı oldukları 21 hastanın %60'ın-
da(15 hastada) lenfomada regresyon tesbit etmişler-
dir.Bu çalışmada Hp eradikasyonu için Amoxisi-
lin+metranidazol -ı-kolloidal bizmut veya omeprazol 
üçlü tedavisi uygulanmıştır.Olumlu cevap alınan 1 5 
hastanın 8'inde ise 3-6 ay içinde tam histolojik dü-
zelme gözlenmiştir(33). Çalışmanın sonucunda, Hp 
eradikasyon tedavisi ile gastrik MALT lenfomada ge-
rileme olduğu ancak histopatolojik düzelmenin 6 ay 
gibi uzun bir sürede gerçekleştiği bildirilmiştir(33). 

VVotherspoon ve arkadaşları ise Hp eradikasyo-
nu uyguladıkları 6 gastrik MALT lenfomalı hastanın 
5'inde tümörün histopatolojik olarak tamamen kay-
bolduğunu bildirmişlerdir(36). 

Uygulanan tedavilerde, tedaviye cevaptaki fark-
lılıklar host faktörlere (infeksiyon yaşı, genetik ya da 
immünolojik faktörler), salınan ürünlerin fazlalığına 
(sitotoksin üretimi), diyet veya çevresel ko-faktörlere 
(viral ürünler ve diğerleri) bağlı olabiIir(1 8). 

Stolte ve arkadaşları da Hp eradikasyonu ile re-
aktif lenf folliküllerinde gerileme olduğunu ve lenfo-
id dokunun kaybolduğunu göstermişlerdir(30). 

Sonuç olarak, genel kanaat Hp eradikasyonu ile 
gastrik MALT lenfomanın gerilediği şeklindedir.Bu 
tedavi ile hastalığın tamamen ortadan kalktığını bil-
diren yayınlar da vardır.Ancak bu konuda kesin bir 
şey söylemek henüz erkendir(30). 

Submukozayı aşmış ve erken gastrik MALT len-
foma dönemini geçmiş ileri evredeki lenfomalarda 
Hp eradikasyon tedavisinin faydası tartışmalıdır. 
Bunlarda Hp eradikasyon tedavisinin olumlu etkisi 
gösterilememiştir (30,37). 

PROGNOZ 

Mide lenfomasında prognoz barsak lenfomasına 
göre daha iyidir (6,14,35). 

Hastalığın başlangıç zamanında prognoz genel-
de iyidir.Bu yüzden erken teşhis önemlidir (15). 

Primer gastrik lenfomada; ileri evrede olma, 
multisentrik başlama, lezyon çapının 5 cm'den bü-
yük olması, ileri yaş, seroza tutulumu, uzak metas-
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taz varlığı ve diffüz tipte olma kötü prognozun gös-
tergeleridir (16,19,24,32,33). Hastanın ilk tedavide 
komplet remisyona girmesi, noduler tipte olma ve 
hastanın genç olması prognozu olumlu yönde etki-
leri,23,35). 

Cinsiyetin prognoz üzerine belirgin bir etkisi 
yoktur. Ancak erkeklerde hayatta kalım süresi kadın-
lardan daha kısadır (6,35). 
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