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Anatomi ve Epidemiyoloji

Vater ampullas1 (ampulla, major papilla) duodenum duvarinda pankreatik ve biliyer
kanallarin birlestigi bolgede bulunur (Sekil-1). Kiiciik bir alani kaplamasina ragmen ince
barsakta neoplazik transformasyonun en sik goriildiigii bolge oldugu soOylenebilir. Bu
bolgedeki mukozanin safra, pankreas sivisi ve duodenum igerigindeki olasi karsinojenlerle
uzun  sireli temasinin bundan sorumlu olabilecegi diisiiniilmektedir. Ampulladan
kaynaklanan tiimorler seyrek gorillen neoplazmlardir ve otopsi ¢alismalarinda rastlanma
sikligr %0,05-0,1 civarindadir. Ampullanin = malign tiimorleri tiim — sindirim ~ sistemi
kanserlerinin  %0,05-0,2 sini olustururken operabl pankreatikoduodenal tiimoérlerin %10-35
inden sorumludur (1). ABD de her yil 3000 vaka bildirilmektedir. Her yasta ortaya
cikabilirse de 50-70 yaslar1 arasinda daha sik goriiliir. Ampuller adenomlar daha gok 50 li
yaslarda goriiliirken ampuller adenokarsinomlara 6. Dekadda daha sik rastlanir. Erkek/ kadin
orant 1,5-1 dir. Ampuller adenomlar veya kanserler sporadik lezyonlar halinde veya ailevi
adenomat6z polipozisle (Familial Adenomatous Polyposis — FAP) birlikte bulunabilirler.
FAP ile birlikte olan ampuller adenomlar daha erken yaslarda ortaya ¢ikar ve FAP li
hastalarin yarindan fazlasinda papilla ve/veya papillaya komsu dueodenumda adenom
bulunur. FAP |i hastalarda duodenumdan ve 6zellikle ampulladan kaynaklanan maligniteler
bu hastalardaki 6liimlerin 6nde gelen nedenlerinden biridir. Bu nedenle FAP li hastalarin
peryodik olarak iist GIS endoskopisi yapilarak izlenmeleri gerekir (2).
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Sekil-1: Vater ampullasinin anatomisi



Etyoloji ve patogenez

Ampuller tiimorlerde de kolon kanserinde oldugu gibi adenom - karsinom birlikteligi sik
olarak goriiliir. Rezeke edilen ampuller kanserlerin biiyiikk ¢ogunlugunda (%90) adenom
dokusu bulunmasi1 nedeniyle major veya minor papilla adenomlart kolon poliplerinde
oldugu gibi prekanserdz lezyonlar olarak kabul edilir. Papiller adenomlarin %25-65 inde
malignite gelisebileceginden lezyonun tamamen ¢ikarilmasi tedavide temel amag olmalidir.
(3). Kesin bir iliski gosterilememis olmasina ragmen ampuller tiimorii olan hastalarin %35-
50 sinde birlikte safra kesesi tasi bulunur. Asya iilkelerinde karacigerin paraziter
hastaliklari ile bir iligki oldugu ileri siiriilmistiir (4,5).

Ampuller adenokarsinomun olusumunda bilinen ve kanitlanmus risk faktorleri FAP ve Peutz
Jeghers sendromu varhigidir. FAP 1i hastalarin %50-85 inde kolon ve mide ile birlikte
duodenum ve ampullada da adenomlar bulunur. Bugiine kadar FAP disinda ampuller
adenom veya karsinoma yol agabilecek baska bir hastalik tanimlanmamistir (6,7).
Malignite riskinin sadece ampuller lezyonla degil ayn1 zamanda duodenumdaki polipozisin
siddeti ile de iligkili oldugu ve erken evrede saptanmis olan bir ampuller lezyonun
endoskopik  rezeksiyonundan sonra izlenen hastalarda pankreotikoduodenektomi
gereksinimininin azalmadigi gosterilmistir (8).

Patoloji

Ampuller adenomlar major papilla veya ¢evresindeki mukozadan kaynaklanan ve malignite
gelisme riskine sahip poliplerdir (Sekil-2). Genellikle kiigiik hacimde olup nadiren 2-3 cm
lik bir biiylikliige ulasirlar. Tipik olarak yumusak kivamda ve polipoid yapidadirlar. Malign
ampuller tiimorler adenokanserlerdir. Biiyiik bir ¢ogunlugu ampulla Vateri mukozasindan,
kiicik  bir  bolimii de  pankreastan, pankreatik kanal epitelinden, distal koledok
mukozasindan veya  duodenum  mukozasindan kaynaklanir (Periampuller tiimorler).
Adenomlarin kansere doniisme sikligi tam olarak bilinmemekle birlikte vakalarin %25-65
inde insitu karsinom veya invaziv karsinom gelistigi kabul edilmektedir. Timoriin
biiylikliigli ile kanser gelisimi arasinda her zaman iyi bir korelasyon olmamasia ragmen
4cm den biiyiik tiimorlerde bu iligki olduk¢a belirgindir (9,10).

Ampuller kenserler genellikle lokal infiltrasyon olustururlar. Seyrek olarak porta hepatisteki
lenf nodlarmma veya karacigere metastaz yapabilirler. Daha uzak metastazlar oldukca
nadirdir. Lenf nodu  tutulumunun fazlahigi prognozun belirlenmesinde O6nemli  bir
gostergedir. Pankreas kanserinde oldugunun aksine lenf nodu metastazi olan hastalarda 20
yil yasama oran1 %20 ler civarindadir (11,12). Ampullanin benign timdrleri adenomlar,
leiyomyomlar, lipomlar, hemanjiomlar,lenfanjiomlar, karsinoid tiimérler, stromal tiimorler
(GIST) ve noroendokrin tiimorlerdir. Ampullanin metastatik tiimorleri gok nadirdir.



Sekil-2: Degisik formdaki ampuller timorlerin endoskopik goriintimleri

Klinik bulgular

Ampuller timorler gegmiste ancak obstriiktif sarilik ve/veya pankreatit gelistiginde fark
edilirken gliniimiizde genellikle asemptomatik evrede teshis edilirler. Sporadik adenomlar
baska bir nedenle yapilan iist GIS endoskopisi sirasinda asemptomatik evrede veya
karaciger testlerindeki anormalliklerin arastirtlmasi sonucunda ortaya ¢ikarilirken FAP ile
birlikte bulunan adenomlar bu hastalara rutin olarak yapilan iist GIS endoskopisi
sirasinda teshis edilirler (13).

Ampuller tiimoérlerle birlikte olabilecek klinik bulgular Tablo-1 de goriilmektedir. Hastaligin
belirtileri  adenomun biiylimesi sonrasinda  biliyer ve/veya pankreatik  kanallarin
obstriiksiyonu nedeniyle ortaya ¢ikar. Safra yollarmin tikanmasi sonucunda agrisiz sarilik
ve daha nadir olarak kolanjit, pankreatik kanalin tikanmasi sonucunda da tekrarlayan
pankreatit ataklar1 goriilebilir. Tiimor safra yolunu kisa siirede tikayabildiginden genellikle
ilk bulgu hastalarin %80 inde goriilen ilerleyici veya aralikli karakterde olabilen sariliktir.
Timor merkezinde olusan nekroz nedeniyle sariligin siddeti zaman zaman azalabilir.
Sariligin ortaya ¢ikmasi ile teshis arasinda gegen siire genellikle 3-4 hafta civarindadir.
Kilo kayb1 (%75) ve karin agrist (%50) goriilebilen diger bulgulardir. Gizli kan kaybi
siklikla bulunur. Istahsizlik, dispeptik yakinmalar,karmn agrisi, oddi sfinkteri disfonksiyonuna
benzer yakinmalar, bulanti ve  pankreatit gibi diger belirtiler genellikle sariligin
gelismesinden sonra ortaya ¢ikar ve daha nadir gorilir. Hastalarin %60-80 inde ALT, AST,
alkalen fosfataz, GGT ve biliiribin degerleri yiikselir. Klasik, ‘giimiis renginde disk1’
bulgusu (Silver stool sign of Thomas) nadir goriiliir ve biliyer obstriiksiyona bagli akolik
diskiya timorden kaynaklanan kanin karigmasit sonucunda olusur. Karin muayenesi
sirasinda hastalarin - %25-30 unda safra kesesi palpe edilebilir (Courvoisier sign). Ayirici
tanida kolelithiasis, koledokolithiasis, pankreatik neoplazmlar ve kolanjiokarsinomlar
diistiniilmelidir. Baz1 hastalara basglangicta yanlighkla safra tasi hastaligi tanisi ile
kolesistektomi yapilmis olabilir (14,15).



Semptomlar ve Klinik bulgular G"r“'(‘:,’/‘;)s‘k"g‘
Sarilik 60-85
Karin agrisi 40-60
Kilo kaybi 20-50
Bulant1 ve kusma 20-30
Melena 10-20
Anemi 30-40
Paplabl safra kesesi (Couorvoisier sign) 25-35
Hepatomegali 20-30
Glimiis renginde digki (Silver sign of Thomas) <15

Tablo- 1 : Ampuller tiimérlerde klinik bulgular

Teshis ve evreleme

Ampuller tiimoérlerde en erken ve en sik goriilen laboratuvar anormallik serum alkalen
fosfataz ve GGT seviyelerindeki yiikselmelerdir. Tiimore bagli obstriiksiyon arttik¢a biliriibin
diizeyi de yiikkselmeye baslar. Ampuller adenokarsinomlar ig¢in spesifik bir timor markeri
olmamakla birlikte CEA velveya CA-19-9 seviyelerinde bir miktar artig goriilebilir.
Hastaligin varligindan siiphelenilerek gerekli girisimlerin baglatilmast  erken teshisde
onemlidir. Duodenoskopla yapilacak endoskopik inceleme, ampuller timorlerin  direkt
olarak goriilerek teshis edilmesini ve histolojik tani i¢in biyopsi alinmasimi saglamasi
acisindan en etkin teshis yontemidir. Onden goriislii endoskopla kolayca gdzden
kagabilecegi i¢in ampuller lezyonlar mutlaka duodenoskopla incelenmelidir. Kii¢iik
intraampuller karsinomlar endoskopide  goriilemeyebilir ve bu vakalarda endoskopik
sfinkterotomi daha iyi bir goriiniim saglayarak dogru alandan biyopsi alinmasinda yardimci
olur. Duodenoskopi sirasinda en az 6 adet biyopsi alinarak malignite varligr aragtirilmalidir.
Biyokimyasal ve radyolojik verilere gore biliyer obstriiksiyon siiphesi olan hastalarda ERCP
(Endoscopic Retrograd Cholangio Pancretography) yapilmalidir. ERCP, biliriibin  seviyesi
ylikselmis olan hastalarda stent veya nazobiliyer drenajla palyasyon saglanmasina imkan
verir. ERCP de basarisiz olunan ve karaciger i¢i safra yollart yeterince genislemis olan
vakalarda perkiitan yolla goriintiileme ve drenaj uygulanabilir (PTC). Tam tikanma olmayan
ve billiribin diizeyi ¢ok yiikselmemis olan vakalarda ERCP yapilmas1 gerekmeyebilir ve
noninvaziv bir yontem olarak MRCP (Magnethic Rezonance Cholangio Pancretography)
safra yollari, tiimoriin biiyiikliigii ve ¢evresindeki yapilar hakkinda yeterli bilgi verebilir.
Hastalarin %50-80 inde cift kontrastli mide-duodenum grafisinde patolojik bulguya rastlanir
ancak yanlis negatiflik orani yiiksektir (13).

Batin ultrasonografisi (US) ve ardindan ¢ekilecek batin tomografisi (BT) tanida yardimei
olabilecek radyolojik goriintiilleme yontemleridir. Ampuller timérler genellikle — kiigiik
boyutta oldugundan bu yontemler tiimoriin - gosterilmesinde yetersiz kalabilir. Pankreas
basinda kitle olmadig1 halde safra yollarinda dilatasyon, koledok alt ucunda veya major
papilla cevresindeki dokuda kabalasma veya kitle olusumu US ve BT goriilebilecek
bulgulardir. BT de ancak 1cm veya daha biiyiik captaki Kitleler goriilebilir ve lezyonun
vaskiiler yapilarla iliskisi ve karaciger metastazi olup olmadigi anlasilabilir. US ve BT biliyer
obstriiksiyonun seviyesinin saptanmasinda da yardimci olur.

Endoskopik ultrasonografi (EUS) ampuller neoplazmlarin preoperatif evrelemesinde etkin
bir yontemdir. Tiimdriin bliyiikliigii, invazyonun derinligi ve lezyon bolgesindeki mukozal,
parenkimal, vaskiiler, duktal ve nodal degisikler hakkinda ayrintili bilgi verir ve lokal veya



radikal tedaviye karar verilmesi konusunda yardimci olur EUS nin ampuller tiimorlerin
degerlendirilmesinde BT ve US ye iistiin oldugu gosterilmistir (Sirastyla %93, %29 ve %7).
EUS ,T1 evresindeki kanserlerin adenomdan ayrilmasinda genellikle yetersizdir (Tablo-2,
Sekil-3) (13-17).

Sekil-3: MRCP (beyaz ok) ve EUS de (siyah ok) ampuladaki tiim&riin goriintimdi,
(S; genislemis safra yollar1) (14)

Tiimoér biiyiikliigii Lenf nodu metastaz

EUS BT EUS BT

Sensitivite %100 %68 %61 %33
Spesifite %75 %50 %100 %92

Dogruluk %98 %67 %84 %68

Tablo- 2 : Timoér biiyiikligi ve lenf nodu tutulumunun gosterilmesinde EUS ve BT nin
karsilastirilmas1 (EUS:Endoskopik ultrasonografi, BT:Bilgisayarli tomografi)

Giintimiizde ampuller tiimorlerin  evrelemesinde TNM sistemi kullanilmaktadir (Tablo-3),
(17). Evreleme ve hayatta kalim siiresi arasinda iyi bir korelasyon bulunur. Evre 1 deki
timorlerde 5 yillik hayatta kalim %100 e varirken evre 4 deki tiimorlerde bu oran %0 dir.
Tiimoriin kaynaklandigi epitelin cinsi de yasam siiresini etkileyen 6nemli bir faktordiir. En
kotii siirvi pankreatik kanal epitelinden kaynaklanan tiimorlerde goriliir (18).

Ampuller adenomlarin yalnizca endoskopik goriiniimlerine gore ampuller kanserden veya
adenom dis1 poliplerden (karsinoid tiimdrler, gangliositik paragangliomalar vb.) ayrilmasi her
zaman miimkiin olmayabilir. Uygun tedaviye karar verilmesi i¢in kesin histolojik tani
gereklidir. Forseps biyopsisi malignite olasiligin1 uzaklastirmada %40’a varan oranda
yetersiz olabilmektedir. Endoskopik biyopside yanlis negatiflik oran1 ozellikle genis
adenomlarda oldukga yiiksek oldugundan genis rezeksiyon veya ampullektomi yapilarak
histopatolojik inceleme yapilmasi onerilir (19).
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Tablo-3 : Ampuller adenokarsinomda evreleme (T:Tumor biiyiikliigii, N:Regional lenf nodu
tutulumu, M:Metastaz )

FAP le birlikte olan ampuller adenomlarda Kanser riskinin belirlenmesinde kullanilan bir
yontem, duodenumdaki polip sayisi, biiyiikliigii ve histolojisi dikkate alinarak olusturulmus
bir siniflama sistemi olan Spigelman sistemidir (Tablo-4). FAP li hastalarin %10-30 unda
duodenumda Spigelman evre IV adenomatozis ve ampuller lezyonlar bulunur. Bu hastalarda
kiimiilatif ~ kanser riski %30-40 civarindadir ve bu nedenle profilaktik
pankreotikoduedenektomi oOnerilir. Spigelman evre II ve III de rezeksiyon sonrasinda yakin
endoskopik takip yapilmak sartiyla endoskopik tedavi uygulanabilir (20,21,22).

Skor Skora gore evreleme
1 2 3
Polip sayisi 1-4 5-20 >20 Evre O: Polip yok
Polip biiyiikliigii (mm) 1-4 5-10 >10 Evre 1: 1—-4 puan
Histoloji Tubiiler Tubiilovilloz Villoz Evre 2: 5-6 puan
Displazi Hafif Orta Siddetli Evre 3: 7 —8 puan
Evre 3: 9—12 puan

Tablo- 4 : Modifiye Spigelman skorlama sistemi

Tedavi

Rezeke edilen ampuller kanserlerin %90 inda adenom dokusu bulunmasi nedeniyle major
veya minor papilla adenomlarimin da kolon poliplerinde oldugu gibi prekanserdz
lezyonlar oldugu kabul edilir. Bu nedenle ampuller adenomlarin tedavisinde lezyonun
tamamen ¢ikarilmasi temel amag¢ olmalidir (3). Ampuller adenomlarda histolojik bulgular,




intraduktal yayilim ve timdr biiyiikliigline gore tasarlanmig algoritmler tablo- 5 ve 6 da
goriilmektedir (15,16).
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Tablo-5 : Ampuller adenomlarda histolojik bulgular ve intraduktal yayilima gore tasarlanmis
terapotik algoritm (HGIN:High grade intraepithelial neoplasia, LGIN: Low grade
intraepithelial neoplasia, Tis: Tumor insitu) (16)
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Tablo-6 : Ampuller adenomlarda tiimér biiyiikliigiine gore tasarlanmis terapotik
algoritm. (EUS: Endoskopik ultrasonografi, CT: Computed tomography) (15).

Cerrahi tedavi:

Alternatif tedavi yoOntemlerinin ortaya ¢ikmasina ragmen ampuller tiimorlerde cerrahi
rezeksiyon temel tedavi yontemi olma 6zelligini siirdiirmektedir (17). Ampuller adenomlarin
cerrahi  tedavisinde  uygulanan  yontemler  lokal  transduodenal  rezeksiyon,
pankreotikoduodenektomi (Whipple ameliyati) ve pankreas koruyucu duodenektomidir.

Lokal transduodenal rezeksiyon: Lokal transduodenal ampuller rezeksiyon
(ampullektomi), operasyon sirasinda frozen section yapilarak benign oldugu gosterilen
ampiiller timorler, ampullanin  néroendokrin tiimorleri ve iyl secilmis  ampuller
adenokanserlerin tedavisinde tercih edilir. Bazi otorler T1 evresindeki ampuller kanserlerde
lokal eksizyon yapilmasimi tavsiye ederlerse de bu evredeki ampuller kanserlerin %10 unda
lenf nodu metastazi bulunmasi ve nodal eradikasyon saglayamamasi nedeniyle lokal
rezeksiyon  Onerilmez.  Transduodenal  yaklagimla  yapilan  lokal  rezeksiyon
pankreatikoduodenektomi gibi radikal cerrahi girisimlere gére daha diisiik mortalite ve
morbiditeye sahip olmakla birlikte baz1 dezavantajlar s6z konusudur. Bunlardan biri
adenom i¢inde malignite bulunabilmesi olasiligidir. Bu nedenle intraoperatif frozen section
her vakada uygulanmalidir. Intraoperatif frozen her vakada dogru evreleme yapilmasini
saglayamayabilir ve postoperatif histolojik incelemede invaziv kanser goriilmesi halinde
hastanin  ikinci kez ameliyata alinmasi gerekebilir. Rezeksiyon simirinda malignite
goriilmesi halinde radikal rezeksiyon yapilmalidir. Lokal rezeksiyonun diger bir dezavantaji



%30 a varabilen lokal niiks riskidir (23,24). Ampuller adenokanselerde ampullektomi
sonrasinda 5 yillik  siirvi %40  civarindadir (25,26). Laparoskopik transduodenal
periampuller polip rezeksiyonu bir vaka bildirimi seklinde yaymlanmistir (27).

Pankreatikoduodenektomi: Pankreatikoduodenektomi (Whipple ameliyati) ampuller
adenokanserlerde segilecek tedavi yontemidir. Genellikle lokal lenf nodu rezeksiyonu ile
birlikte pilor koruyucu distal gastrektomi ve pankreatikoduodenektomi uygulanir,(Sekil-4).
Rekiirrens  riski olmamasi, total rezeksiyon olanagi saglamasi ve sporadik adenom
vakalarinda iglem sonrasinda endoskopik takibe gerek olmamasi baslica avantajlaridir.
Pankreas koruyucu duodenektomide duodenum, pilor yerinde birakilarak Treitz ligamentine
kadar ve pankreas korunarak c¢ikarilir. Radikal cerrahi rezeksiyonda operatif mortalite %5-15,
morbidite %25-50 civarindadir. Kanama, biliyer obstriiksiyon, pankreatit, perforasyon, mide
bosaliminda gecikme, anastomoz kagagi ve fistiil olusumu, yara enfeksiyonu, sepsis, diyabet
veya pankreatik eksokrin yetersizlik gibi metabolik bozukluklar radikal cerrahi tedavi
sonrasinda goriilebilecek komplikasyonlardir. Birgok seride rezektabilite %90-100 arasinda
degisen oranlarda bildirilmektedir. FAP |i  hastalarda kalan duodenum endoskopik
kontrollerle izlenmelidir. Postoperatif donemde pankreatik fistiil gelisme sikligi ampuller

adenokanserlerde pankreas kanserine gore daha fazladir ve hastalarin %25 inde goriiliir
(17,28,29).
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Ampuller

R Pankreas
tumor
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Sekil-4: Ampuller timdrde pilor koruyucu pankreatikoduodenektomi, cerrahi 6ncesi ve
sonrasindaki anatomi (17).

Endoskopik tedavi:

Ampuller lezyonlarin endoskopik tedavisinde kullanilan yontemler endoskopik rezeksiyon,
laser fotoablasyon ve argon plazma koagiilasyonudur (APC). Endoskopik  tedavi
yontemlerinin uzun donemdeki sonuglari hakkindaki bilgiler yetersizdir. Endoskopik
rezeksiyon (endoskopik papillektomi, snare papillectomy) hastanede yatmay1 gerektirmemesi
ve sedasyon altinda yapilabilmesi gibi avantajlart nedeniyle tercih edilir. Endoskopik



rezeksiyonda uygun hasta secimi Onemlidir. Ampuller tiimoriin endoskopik goriiniimii
endoskopik rezeksiyonunun yapilabilirligine karar verilmesinde yardimcidir. Diizgiin
sinirl, yumusak kivamda, iilserasyonsuz, spontan kanama gdstermeyen lcm den  kiiciik
lezyonlar endoskopik rezeksiyon i¢in daha uygundur. Yiiksek dereceli displazi veya insitu
karsinom bulunan olgular endoskopik olarak tedavi edilebilirler ancak invaziv adenokanser
varligi endoskopik tedavi i¢in kontrendikasyon olusturur (30,31). Endoskopik rezeksiyon
oncesinde bilinmesi gereken diger 6nemli bir konu tiimoriin biliyer veya pankreatik kanal
icine uzanmim gosterip gostermedigidir. EUS, intraduktal ultrasonografi ve ERCP bu amagla
kullanilabilecek tani yontemleridir. EUS, invazyon derinliginin, lenf nodu tutulumunun ve
intraduktal yayilimin gosterilmesinde, evrelemede ve rezektabilitenin degerlendirilmesinde
yardimcidir ve miimkiin olan her vakada yapilmalidir. EUS nin tiimor biiylikligi, bolgesel
lenf nodu tutulumu ve vaskiiler invazyonun gosterilmesinde BT ye {istiin oldugu
gosterilmistir (Tablo-2) (16). EUS yapilmis ve belirgin inraduktal uzanim goriilmeyen
vakalarda endoskopik rezeksiyon oncesinde rutin olarak ERCP yapilmasina gerek yoktur.
EUS yapilamayan vakalarda ERCP duktal invazyon hakkinda bilgi verebilir. Papillanin i¢ine
dogru lcm den fazla uzanim gosteren ampuller tiimdrlerde endoskopik rezeksiyon tercih
edilmemelidir (32). 3cm e yakin biiyiikliikteki lezyonlar endoskopik olarak g¢ikarilabilmekle
birlikte genis lezyonlarda kanser bulunma olasilig1 yiiksek oldugundan cerrahi tedavi tercih
edilmelidir. Tiimoriin  ampulla veya oddi sfinkterine sinirlt oldugu T1 evresindeki kanser
vakalarinin %10-50 sinde lenfovaskiiler invazyon ve lenf nodu metastazi, %20-40 inda da
duktal invazyon bulunabildiginden endoskopik rezeksiyon Onerilmez. Bu vakalarda ancak
kanser ¢ikarilan dokuya sinirli oldugu taktirde kiiratif rezeksiyon yapildigi soylenebilir (33).

Sekil-5: Endoskopik snare papillektomi. A; snaring, B; rezeksiyon sonrasi, C; rezeksiyon
sonrasinda pankreas kanalina stent yerlestirilmesi

Endoskopik papillektomi teknigi: Bazi otorler endoskopik rezeksiyon Oncesinde
submukozal sivi enjeksiyonu yapilmasini tavsiye ederlerse de bu uygulama rutin olarak
gerekmeyebilir (Sekil-5). Enjeksiyon sonrasinda lezyonda yiikselme goriilmemesi (lifting
sign) lezyonun derin tabakalara invazyon gosterdiginin isaretidir ve bu durum endoskopik
rezeksiyon i¢in bir kontrendikasyon olusturur. Submukozal enjeksiyon igin izotonik NaCl,
dilie adrenalin (1/10.000), metilen mavisi veya daha viskéz bir soliisyon olarak
hidroksipropilmetilselliiloz (Hyolorinik asit) kullanilabilir. Adrenalin, ampullektomi sirasinda
kanama riskini azaltabilme gibi bir {istilinliige sahiptir (34,35,36). Submukozal enjeksiyon




lezyonun sinirlarini belirsiz hale getirebilecegi ve snare ile yakalanabilirligini azaltabilecegi
icin asir1 enjeksiyondan kagimilmalidir. Islem &ncesinde pankreatik ve biliyer kanala az
miktarda metilen mavisi enjeksiyonu rezeksiyon sonrasinda bu kanallara ait orfislerin daha
kolay goriilebilmesine yardimci olur. Endoskopik ampullektomi standart elektrokoter ve
polipektomi snare kullanilarak lezyonunun tamaminin snare i¢ine alindig1 gortildiikten sonra
enblok rezeksiyon seklinde yapilir. Enblok rezeksiyon islem siiresini kisaltma, daha az
elektrokoterizasyon  gereksinimi ve lezyonun bir biitiin halinde incelenmesine imkan
saglamasi bakimindan tavsiye edilir. Enblok rezeksiyon yapilamayan vakalarda lezyon
birka¢ parga halinde ¢ikarilabilir ve 6zellikle 2cm den biiyiikk lezyonlarda genellikle
pargali rezeksiyon (piecemeal resection) yapilmasina gerek duyulur. Pargali rezeksiyon ayni
zamanda perforasyon riskinin azalmasi gibi bir avantaja sahiptir. Rezeksiyon sirasinda piir
kesi (pure cutting current), kesme ve koagililasyon (blended current) veya endocut
seceneklerinden biri kullanilabilir ve bu yontemlerden birinin digerine istiin oldugu
gosterilememistir (35,37,38). Enblok veya pargali rezeksiyon sonrasinda kalan kiigiik
adenomatdz parcalar APC ile temizlenebilir. Papillektomi sonrasinda APC uygulamasinda
perforasyon riski nedeniyle dikkatli olunmalidir (39). Pankreatit ve pankreas kanalinda
stenoz olugma riskini azaltmak amaciyla rezeksiyon sonrasinda pankreas kanalina gegici
stent yerlestirilmesi tavsiye edilir. Ozellikle islem sonrasinda pankreatik kanaldan yeterli
drenaj olmadigr goriillen vakalarda pankreas kanalina 3-5 F gapinda bir stent mutlaka
yerlestirilmelidir. Yapilan calismalarda pankreas kanalina gegici stent yerlestirilmesiyle
pankreatit gelisme riskinin belirgin 6l¢iide azaltilabilecegi gosterilmistir (%0-9,6 vs %20-
25) (35,40,41,42). Stentin ne kadar siire ile yerinde birakilacagina dair kesinlesmis bir
gortis birligi olmamakla birlikte stentin 3-4 giin sonra cikarilmast uygun bir
yaklagimdir. Ampullektomi sonrasinda rutin olarak biliyer stent yerlestirilmesine gerek
yoktur. Biliyer drenajin yeterli olmadigi diisiiniilen vakalarda 4-5 giin siireyle yerinde
birakilacak 7-10F capindaki  bir biliyer stent yerlestirilebilir veya nazobiliyer drenaj
yapilabilir (16,43).

Ampulla tiimorlerinin endoskopik rezeksiyonunda basari orani yashlarda (>50), kiigiik
lezyonlarda (<2cm), sporadik lezyonlarda (%87 vs %64) ve intraduktal invazyon bulunmayan
vakalarda (%83 vs %46) daha yiiksektir. Endoskopik rezeksiyonun basar1 ve rekiirrens
oranlar1 sporadik vakalarda FAP li vakalara gore daha kabul edilebilir diizeydedir
(14,34). Hastalarin %60-100 tinde tam endoskopik rezeksiyon miimkiin olabilmektedir.
Rezeksiyon sonrasinda inkomplet rezeksiyon veya rekiirrens sikligr %0-33 arasinda
degisen oranlarda bildirilmektedir. Endoskopik rezeksiyon yapilan hastalarin %0-25 inde
cerrahi tedaviye ihtiya¢ duyulur (14,15,16).

Endoskopik papillektomi yiiksek riskli bir endoskopik girisim olarak kabul edilmelidir.
Morbidite ve mortalitesi sirasiyla %23 (%10-55) ve %2 (%0-7) civarindadir. Pankreatit
(%8-25), perforasyon (%0-8), kanama (%2-20), kolanjit (%0-2) ve papiller stenoz (%0-10)
endoskopik ampullektominin baslica komplikasyonlaridir. Endoskopik rezeksiyon
sonrasinda zamanla skar dokusu veya tiimor niiksiine bagl olarak pankreatik veya biliyer
kanallarda stenoz olusabilir (44). Rezeksiyon sonrasindaki takip i¢in standard bir protokol
yoktur. Histopatolojik bulgulara, rezeksiyonun basarisina ve FAP olup olmamasina baglh
olarak tesbit edilecek makul araliklarla endoskopik kontroller yapilmalidir. Rezeksiyon
sontasindaki ilk yilda 6 ay ara ile endoskopi yapilarak biyopsi alinmasi uygun bir
yaklagimdir. 3. yil sonunda rekiirrens goriilmeyen sporadik adenomlu hastalarda
semptomatik olmadik¢ca endoskopik takibe gerek yoktur. FAP li vakalarda duodenumda
adenom gelisme riski yiiksek oldugundan endoskopik kontroller 3 yil ara ile siirdiiriilmelidir
(16).



Medikal tedavi:

Adenom — karsinom iliskisi nedeniyle ampuller adenomlar premalin lezyonlar olarak kabul
edilirlerse de FAP ile birlikte bulunan ampuller adenomlarin genellikle benign gidis
gosterdikleri bilinmektedir (45,46). Komorbid hastalik, yas vb. nedenlerle cerrahi tedavi
uygulanamayacak hastalarda sarilik veya pankreatit gelismedigi siirece diizenli araliklarla
izleme yapilmasi uygun bir yaklasimdir. FAP 1i hastalardaki kii¢iik adenomlarda steroid
olmayan antiinflamatuar ilaglarla (NSAEI) tibbi tedavi bir miktar kiigiilme saglayabilir.
Ampuller tiimorlerin NSAEI larla tedavisi ilgili calismalar daha ¢ok FAP li hastalarla
yapilan klinik aragtirmalar ve vaka bildirileri ile sinirlidir. FAP 1i hastalarda bir selektif
COX2 inhibitdrii olan celecoxib’ in giinde 2 kez 400mg dozunda 6 ay siireyle kullanilmasi
sonrasinda duodenal polip sayisinda ve polip biiyiikliiklerinde yaklasik %15 oraninda bir
azalma oldugu (plaseboda %1,4) goriilmiistiir (47). Bu konudaki ¢aligmalar yetersiz olmakla
birlikte NSAEI larin  cerrahi veya endoskopik girisim yapilamayacak segilmis hastalarda
veya endoskopik rezeksiyon yapilmis vakalarda kullanilmasi disiiniilebilir. Celecoxib
koroner ve serebrovaskiiler hastalik olusturma riski  nedeniyle marketten ¢ekilmis
oldugundan bu amagla sulindac tercih edilmelidir (48,49).

Kemoterapi ve radyoterapi: Pankreatik adenokanserlerde adjuan kemoradyoterapi siklikla
kullanilmasimna ragmen bu tedavilerin ampuller adenokanserlerdeki etkinligi konusunda
yeterli veri yoktur. SFU, doxorubucin ve mitomycin C ile yapilan kemoterapinin ampuller
adenokanserlerde tiimor rekiirrensini geciktirdigini bildiren sinirli sayida c¢alisma mevcuttur

(50).
Prognoz ve izleme

Ampuller karsinomlar {ist gastrointestinal sistemin en yiiz giildiiriici malign tiimdrleri
olmakla birlikte tedavi edilmeyen vakalar kolestaz nedeniyle aylar i¢inde kaybedilirler.
Anrezektabl ampuller adenokanserlerde ortalama slirvi 5-9 ay arasindadir. Tedavi
sonrasinda 5 yillik hayatta kalma oranlari tiimdriin evresine bagli olmak iizere 9%10-90
arasinda degisen degerlerde bildirilmektedir ve bu siire pankreas adenokanserlerine gore
belirgin olarak daha uzundur. Lenf nodu tutulumu, timoriin farklilasim derecesi ve cerrahi
sirasindaki kan kaybi miktar1 siirvinin belirlenmesinde rol oynayan faktorler olarak
bildirilmistir (51,52). 1. ve 2. evredeki tiimoérlerde 5 yil hayatta kalma oran1 %75-90 ken 3.
ve 4. evredeki tiimorlerde bu oran %0-25 arasindadir (17). Benign ampuller adenomlarin
lokal rezeksiyonu sonrasinda da kansere donilisiim goriilebileceginden lokal rezeksiyon
yapilmis olan vakalarin 6-12 aylik araliklarla diizenli olarak takip edilmeleri gerekir.
Endoskopik rezeksiyon sonrasindaki takip i¢in standard bir protokol yoktur. Histopatolojik
bulgulara, rezeksiyonun basarisina ve FAP olup olmamasina bagli olarak tesbit edilecek
makul araliklarla endoskopik kontroller yapilmalidir. Rezeksiyon sonrasindaki ilk yilda 6
ay ara ile endoskopi yapilarak biyopsi alinmasi uygun bir yaklasimdir. 3. yil sonunda
rekiirrens goriilmeyen sporadik adenomlu hastalarda semptomatik olmadik¢a endoskopik
takibe gerek yoktur. FAP li vakalarda duodenumda adenom gelisme riski yiiksek
oldugundan duodenoskop kullanilarak endoskopik kontroller 3 yil ara ile siirdiiriilmelidir
(15,16).

Ampuller timorlii hastalara rutin olarak kolonoskopi yapilmasi tavsiye edilmemesine
ragmen bu hastalarin biiyiik ¢cogunlugunda anemi veya diskida gizli kan pozitifligini
aciklamak amaciyla kolonoskopi yapilmaktadir.
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