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OZET

Kolorektal kanserler (KRK), sikhgi toplumlara gére degisen ve kansere
bagli mortalite ve morbiditenin basta gelen nedenleri arasindadir. Kolon
polipleri prekanseroz lezyonlar olarak kabul edilir ve tarama kolon poliplerinin
saptanarak c¢ikarilmasini saglar. Bu nedenle de kolorektal kanserler
Onlenebilir kanserler arasindadir. Bu galismada KRK tanisi almisg, tedavi
gbrmus (cerrahi/kemotarapi/radyoterapi) hastalarda kolonun komsu ve diger
tum alanlarinda ilk lezyon tespit aninda ve surveyans sirasinda saptanan
lezyonlarin neler oldugu, bunlarin anotomorfolojik gorintileri ve histopatolojik

olarak hangi lezyonla olduklarinin tanimlanmasi amaclanmistir

Hastalar ve ydntem: Bu galismaya Kirikkale Universitesi Tip Fakiiltesi
Gastroentereloji Klinigi , Genel Cerrahi Klinigi ve Tibbi Onkoloji Klinigi'nde
01.01.2009-01.06.2015 tarihleri arasinda kolon kanseri tanisi almis,
kolonoskopisi yapilmig ve daha sonra da surveyans kolonoskopileri yapilan
hastalar alinmistir.Surveyans yapilan hastalarin hastalarinin kayitlardaki
klinik, kolonoskopik ve histopatolojik bulgularinin dagilimi yillara gore

degerlendirilmistir.

Bulgular: Hastalarin %42,6’sinda ilk kolonoskopide, %54,1’inde surveyans
kolonoskopisinde tumore eslik eden polip varligi saptanmistir.Hastalarin
%26,2’sinde tani aninda metastaz tespit edilmistir.Hastalarin %19,3’Unde
senkron, %21,3’Unde metakron timor saptanmistir.Senkron timor varligi ile
baslangi¢ kolonoskopi 6zellikleri arasinda iligki tespit edilemezken, metakron
tumor tespit edilenlerde baslangi¢c kolonoskopisinde >1 cm polip varligi

anlamli oranda yuksek tespit edilmistir (%46.2 vs. %14.6, p=0.02).

Sonug:Kolorektal kanser gorulme sikligi 50 yasindan sonra artmakta ve ileri
yas gruplarinda en yuksek duzeye ulagmaktadir. Tarama programlari ile
henlz kansere donusmemis kolon polipleri ve erken dénem lokalize
kanserleri saptamak ve tedavi etmek mumkundur. Kanser saptanan
vakalarda kolonun diger kesimlerinin de ayrintili taranmasi gerektigi,senkron

ve metakron lezyonlarin saptanabilmesinin onemli oldugu aciktir.



ABSTRACT

Colorectal cancers (CRC), having different frequencies among different
communities, are considered as one of the main causes of mortality and
morbidity due to carcinoma. However, it is also considered as preventable in
contrast to many other types of cancer because colon polypes are classified
as precancerous lesions and a scan ensures that those polypes are detected
and removed. In this study the focus is on patients who were diagnosed with
CRC and received a treatment (surgical/chemotherapy/radiotherapy). It is
aimed at classifying the first lesions detected in neighboring or any region in
the body after the treatment and during surveillance with their

anatomorphologic images and histopathology.

Patients and Method: This study covers the patients who have been
diagnosed with CRC between 01/01/2009-01/06/2015 and have received a
treatment in Kirikkale University Medical School Clinic of Gastroenterology,
Clinic of General Surgery and Clinic of Medical Oncology and to whom
survaillance colonoscopy has done afterwards. The clinic, colonoscopic and
histopathologic symptoms recorded on the survaillance examinations are

evaluated by years.

Results: 42.6% of the patients at the first colonoscopy, 54.1% of the patients
at the survaillance colonoscopy were diagnosed with polypes among with the
tumor. 26.2% were diagnosed with metastasis, 19.3% were diagnosed with
synchronous, 21.3% metachronous tumor. The initial colonoscopy symptoms
could not offer an insight for the synchronous tumors, whereas for the
metachronous tumors it is found out that a polype >1 cm has been detected
in the initial colonoscopy (%46.2 vs. %14.6, p=0.02).

Discussion: The prevalance of CRC increases after the age of 50 and
reaches the maximum in geriatric groups. However it is also possible to
detect the polypes that have not yet developed into carcinoma and the early-

phase localized tumors. Nevertheless, it is important to make a detailed scan



of the other regions of the colon after detection of carcinoma especially for

distinguishing between synchronous and metachronous regions.



vi

ICINDEKILER

TESEKKUR ...ttt ettt sttt ettt et et nnateeaenn e i
(74 = LSOO ii
1Y) I ¥ o Y
ICINDEKILER .....ooooeiecteeeeteee ettt ettt en st teas et st ee e tennseens Vii
SIMGELER Ve KISALTMALAR ......oooviviiiteceee ettt viii
1.GIRIS VE AMAGC ..ottt ettt en st enstean e 1
2. GENEL BILGILER ..ottt anas 3
2.1. KOLOREKTAL KANSERLER .....ccuuttiiiiie it 3
2.1.1. EPIAEMUYOIOJi....ceeeiieiiiiiiie et 3

Nt A 1) Y/o ] [ SRS 4

2.2. KOLON POLIPLERI ...ccvtveeceeceeeeeee sttt 8
2.3. GENETIK FAKTORLER ..ottt 17
2.4. KOLOREKTAL KANSER PATOGENEZI ......c.coooeeviieeereeeeeeee 20
2.5. KOLOREKTAL KANSERLERDE TARAMA .......ooiiiiiiiiiieeiiee e 22
2.6. KOLOREKTAL KANSERLERDE KLINIK VE TANL......coccocviiiriinenee. 28
2.7. KOLOREKTAL KANSERLERDE EVRELEME...........cccoveiiiiieiiieenne 29
2.7.1. DUKES EVI€IEMESI...cciiiiiiiiiiiiiiieeeeeee et 30

2.7.2. Modifiye Astler-Coller (MAC) evrelemesi........ccccccvvveeeeeeeininns 30

2.7.3. TNM EVICIEMESI ...eeviiiieiiiii it 30

2.8. KOLOREKTAL KANSERLERDE TEDAVI....vooveioeeeeeeeeeeeeeee. 31
2.8.1. Cerrahi TeAAVI .....uuueiiiiiiiiiiiiiiieeee e 31

2.8.2. Adjuvan RadyOterapi.........ocuuerieeriiiiiieeiiiiiiie e s esineee e 31

2.8.3. Adjuvan Kemoterapi.........cocccuiiiieiiiiee e 31

2.9. PROGNOXZ ...ttt ettt ettt aae e nnnae e 33

3. GEREC VE YONTEM.....cooiiiiiiiteeeee ettt 35
3.1. Calismaya Alinmama Kriterleri ... 35
3.2, Verilerin ANALIZI..........ooouueiiii e 36
O ] O 1 37

5. TARTISMA L. 53



vii

6. SONUGC Ve ONERILER .......cccooiiiieicct e 60
7. KAYNAKLAR .o 63



ACS
AJCC
APC
CEA
CTC
DCBE
DCC
DNA
DSO
FAP
FIT
FSIG
gFOBT
HNPKK
HRT
IGF-1
KRK
MAC
MMR
NSAI
SDNA
TNM
UK

viii

SIMGELER ve KISALTMALAR

American Cancer Society (Amerikan Kanser Dernegi)
American Joint Committe on Cancer

Adenomatous Poliposis Coli

Karsinoembriyonik Antijen

Computed tomographic colonography
Double-contrast barium enema

Deleted in Colon Cancer

Deoksiribonukleik asit

Dinya Saglik Orgti

: Familyal Adenomatoz Polip

Fecal immunochemical test
Fleksible sigmoidoskopi
Guaiac-base fecal occult blood test
Herediter Nonpolipozis Kolorektal Kanser
Hormon Replasman Tedavisi
Insulin like Growth Factor
Kolorektal Kanser

Modifiye Astler-Coller

Mismatch Repair

Non-steroid Antiinflamatuar

stool DNA test

Tumor Nod Metastaz

Ulseratif Kolit



1.GIRIS VE AMAG

Kolorektal kanserler (KRK), sikhgi toplumlara gére degisen ve kansere
baglh mortalite ve morbiditenin basta gelen nedenleri arasindadir. Erkeklerde
prostat ve akciger kanserleri, kadinlarda ise meme ve akciger kanserlerinden
sonra Uguncu siklkta gorilmektedir (1,2). Bati toplumlarinda kansere bagli
Olumlerinin en 6nemli nedeni olan kolorektal kanser hakkinda Ulkemizde
genig bir epidemiyolojik calisma yapilmamistir. Kolorektal kanser, gelismis
bati Ulkelerinde kansere bagh olumler arasinda ikinci sirayr almaktadir (3).
Saglk Bakanhgi'nin 2012 vyih istatistiklerine goére, Ulkemizde Kkolorektal
kanserler, erkeklerde (%8,9) ve kadinlarda (%8,1) uUglncu sirada yer
almaktadir (Sekil 1 ve 2).

Trakea,Brong Akciger III—————_ 21,8
Prostat IS 14,1
Kolorektal G 2 o
Mesane [N 5.0
Mide IEE—_— 5.0
Larinks [WEEm 2.8
Non-Hodgkin lenfoma I 2.8
Bobrek NN 2,5
Beyin, sinir sistemi N 2,2
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Sekil 1. Tium Yas Gruplarindaki Erkeklerde En Sik Goérulen Kanserlerin Yuzde
Dagihmlari (Turkiye Kanser istatistikleri, 2012) (4).
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Sekil 2. Tum Yas Gruplarindaki Kadinlarda En Sik Gorulen Kanserlerin Yizde
Dagilimlari (Turkiye Kanser istatistikleri, 2012) (4).

KRK etiyolojisinde cevresel ve genetik faktorler rol aldigi gibi, bazi kanser
oncull lezyonlar da timor gelisimine sebep olabilirler. KRK goértlme sikligi 50
yasindan sonra artmakta ve 60-70 yaglari arasinda en yuksek duzeye
ulasmaktadir. Erkeklerde gorulme siklidi kadinlara gore biraz daha fazla iken,
kadinlarda mortalite hizi daha yuksektir (5-7). Kolon poliplerinin erken tanisi
¢ok onemlidir. Tarama programlari ile henlz kansere dénismemis kolon
polipleri ve erken donem lokalize kanserleri saptamak ve tedavi etmek
mudmkuinddr. Bu yuzden kolon kanseri dnlenebilir ve tedavi edilebilir bir
hastaliktir.

Bu calismada KRK tanisi almis, tedavi goérmus
(cerrahi/lkemotarapi/radyoterapi) hastalarda kolonun komsu ve diger tim
alanlarinda ilk lezyon tespit aninda ve silrveyans sirasinda saptanan
lezyonlarin neler oldugu, bunlarin anotomorfolojik géruntileri ve histopatolojik

olarak hangi lezyonla olduklarinin tanimlanmasi amaglanmistir.



2. GENEL BILGILER
2.1. KOLOREKTAL KANSERLER
2.1.1. Epidemiyoloji

Kolorektal kanser, Kuzey Amerika, Bati Avrupa, Yeni Zelanda ve
Avustralya gibi gelismis Ulkeler basta olmak Uzere tUum dinyada yaygin
olarak rastlanan ve kanser ile iligkili Alimlerin yaklasik %10’undan
sorumludur (8). En yuksek gorulme sikliklari Avustralya, ABD ve Yeni
Zelanda’da; en dusuk sikliklar ise Hindistan, Guney Amerika ve Ortadogu
Ulkelerinde gorilmektedir (9). Turkiye’de 2008 yilinda her yuzbin erkegdin
280’ine kanser teshisi konulurken bu rakam 2012 yilinda 277’dir. Kadinlarda
ise 2008 yilinda her yuzbin kadinin 172’ine kanser teshisi konulurken bu
rakam 2012 yihinda 188’dir. 2012'de ulkemizde erkeklerde kolorektal kanser
insidansi 100.000°’de 20,7 iken kadinlarda 100.000'de 13,1 olarak tespit
edilmistir (Sekil 3 ve 4), (4).

Trakea,Brons, Akciger |GGG 1.0
Prostat N -:.C
Kolorektal [N 20,7
Mesane [N 20,7
Mide [N 16,1
Larinks 1N 7.7 = ERKEK
Mon-Hodgkin lenfoma Il 7.0
Beyin, sinir sistemi [l 5,7
Pankreas [l 5,7
Bobrek M 5.5
0,0 20,0 40,0 60,0 80,0
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Sekil 3. Erkeklerde En Sik Goérllen 10 Kanserin Yasa Goére Standardize Edilmis
Hizlari (Diinya Standart Niifusu, 100.000 Kiside) (Tiirkiye Kanser Istatistikleri, 2012).
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Sekil 4. Kadinlarda En Sik Gériilen 10 Kanserin Yasa Gore Standardize Edilmis
Hizlari (Diinya Standart Niifusu, 100.000 Kiside) (Tiirkiye Kanser Istatistikleri, 2012).

2.1.2. Etiyoloji

Kolorektal kanserler hem cevresel hem de genetik faktorler ile iligkilidir.
Bunun disinda bazi kanser Oncull lezyonlar da tumor gelisimine sebep

olabilirler.

2.1.2.1. GEVRESEL FAKTORLER
Diyet ve Yagsam Tarzi

Hayvansal yaglardan zengin, yuksek kalorili besinler ve sedanter yasam
kolorektal kanser insidansinin yiksek oldugu toplumlardan gbézlenen yasam
tarzi olarak kargimiza c¢ikmaktadir. Epidemiyolojik c¢alismalar kirmizi et
tiketiminin, sigara ve alkol kullaniminin birer risk faktérd oldugunu
gOstermektedir. Sebze tlketimi, uzun slreli nonsteroid antiinflamatuar
kullanimi, hormon (Ostrojen) replasman terapisi ve fiziksel aktivite ise

kanser olusumu ile ters iligkili olarak gdsterilmistir (10-13). Diyetteki yag,



kolon bakterileri tarafindan sekonder safra asitlerine dontsen primer safra
asitlerinin ekskresyonunu artirir. Safra asitleri kolon mukozasi Uzerine

prokarsinojenik etki gosterirler.

Sebze ve meyveler antikarsinojen o6zelliklidir. Lifli besinler digkinin
hacimli olmasini sadlar, prokarsinojenik sekonder safra asitlerinin
konsantrasyonunu azaltir ve antikarsinojen kisa zincirli yag asitlerini arttirir.
Diyetteki lif miktari iki katina ¢ikarildiginda kolon kanseri riski %40 oraninda
azalmaktadir (14).

Kalsiyum sekonder safra asitlerine ve yag asitlerine baglanip insolubl
sabuna donustlrerek bunlarin kolonik hticreler Gzerindeki proliferatif etkilerini
azaltma yoluyla kolon karsinojenezine kargi koruyabilirler. Ancak diyetsel
kalsiyum aliminin kolorektal kanser ve adenomlari onlemedeki rolu halen
tartisiimaktadir (15).

Antioksidanlarin (retinoidler, karotenoidler, askorbik asit, alfa-tokoferol ve
selenyum) serbest radikalleri noétralize ederek karsinogenezi Onledigi
dagsunulur. Folat ve metionin, nukleotid sentezi ve gen regulasyonu gibi kritik
hiicre fonksiyonlari icin gerekli metil gruplarini temin eder. Ozellikle asiri alkol
tuketiminde bunlarin diyetteki eksikligi kolorektal kanser igin risk olusturabilir
(12). Alkolun artirdigi hicresel proliferasyon metil grup aligverisini engeller ve
DNA tamiri baskilanir. Kanitlar yiksek duzeyde alkol aliminin (gunde iki veya

daha fazla igecek) artmis KRK riski ile iligkisini gostermektedir (14).

Sigarada polisiklik aromatik hidrokarbonlar nitrozaminler ve aromatik
aminler gibi ¢ok sayida karsinojen oldugu dusundlen madde vardir. Uzun
sure sigara iciciligi kolorektal kanser riskiyle iligkilidir. 20 paket yilindan fazla
sigara oykusu buyuk adenom, 35 paket yilindan fazla sigara kanser riski tasir
(16).

Obezite

Obezite ve total yuksek kalori alimi KRK igin bagimsiz risk faktoraduar (17).

Vucut kitle indeksinin artmasiyla KRK insidansi yaklasik iki kat artmaktadir ve



bu artis erkeklerde kolon kanseri icin daha fazladir. Obezitenin erkeklerde ve
premenapozal bayanlarda kolorektal kanser riskini arttirdigi gozlemlenmistir
(18). Iki blylik kohort calismasi obez olanlarda, normal viicut agirli§ina sahip
olanlara gore kolorektal kanser gelistirme riskinin 1.5 kat daha fazla oldugunu
goOstermistir (19,20). Birgok obez bireyde insulin rezistansi vardir ve bunun
sonucunda ortaya ¢ikan hiperinsilinizm ve IGF-1 aktivitesindeki artis hlcre
proliferasyonu ve kolonik neoplazm riskinin artmasina sebep olmaktadir (2).
Bunun vyanisira obezite kolorektal kanser nedeniyle olan o6limleri
artirmaktadir (17).

2.1.2.2. ILACLAR
Nonsteroidal Antiinflamatuar ilaglar ve Hormon Replasman Tedavisi

Aspirin ve nonsteroid antiinflamatuar ilaclarin (NSAIi), kolorektal
karsinogenezinin her agsamasinda (aberran kript gelisimi, adenom, karsinom
gelisimi ve kolorektal kansere bagl 6limler) koruyucu etkilerinin oldugunu
gosteren énemli gdzlemsel kanitlar vardir. NSAil'lere bagli antineoplastik
etkinin mekanizmasi tam olarak anlasilamamigtir ancak hem sikooksijenaz
(COX) bagiml hem de COX bagimsiz yolaklar 6nemlidir (18). Siklooksijenaz
2, sitokinler, mitojenler ve buyume faktorleri tarafindan uyarilir ve kolorektal
kanserlerde bu enzim yiiksek oranda tespit edilmistir. Bu enzim NSAIi grubu
ilaclar tarafindan inhibe edilmektedir. Bunun sonucunda timor hicresinin
blylimesi bozulmakta ve apoptozis artmaktadir (17,21). Dizenli aspirin ya da
NSAIi kullanimi kolorektal kanser ya da adenom gelisme riskini % 20-40
oraninda azaltmaktadir. FAP’ I hastalarda NSAIi kullananlarda poliplerin sayi
ve ¢aplarinda belirgin azalma oldugu tespit edilmigtir. Ne kadar uzun sureli
aspirin ya da NSAIi kullaniminin koruyucu etki yaptigi ise bilinmemektedir
(17,21).

Gozlemsel ¢alismalarda, kadinlarda hormon replasman tedavisi (HRT) ile
kolorektal kanser insidansi ve mortalitesinde azalma arasinda iligski oldugu

gosterilmistir (18). Hormon replasman tedavisine bagl olarak safra asidi



sekresyonu azalacak, ayni zamanda Ostrojenin kolonik epitelyum Uzerine
direkt ve indirekt etkilerine bagh olarak insulin like growth factor-1 (IGF-1)
duzeylerinde degisiklikler olacaktir. Bu durum hormon replasman tedavisinin
koruyucu etkisinde muhtemel mekanizma olarak dusunulmektedir. Ayni
zamanda Ostrojenin  mikrosatellit instabiliteye karsi  koruyucu bir
etkisinin oldugu da éne surtlmastir (18). Fakat bu verilere ragmen hormon
replasman tedavisinin uzun donem riskleri olmasi sebebiyle postmenapozal

HRT, kolon kanserinin dnlenmesi amaciyla kullanimi énerilmemistir (17).
Statinler

Bazi gozlemsel ¢calismalarin sonucuna gore, statinlerin kolon kanseri de
dahil olmak uzere birka¢ kansere karsi koruyucu etkisi oldugu bildirilmistir.
Koroner arter hastalarinda simvastatin ve pravastatin yararligini arastiran iki
klinik galismada kolon kanser insidansinda azalma oldugu tespit edilmistir
(22).

2.1.2.3. INFLAMATUVAR BARSAK HASTALIKLARI
Ulseratif Kolit

Ulseratif kolit ile kolon kanseri arasinda hastaligin lokalizasyonu, siresi
ve aktivitesi ile yakin iligki vardir. Karsinom baslangicinda iki énemli faktor
hastalik suresi ve barsak tutulumunun yayginhgidir. Pankoliti olanlarda genel
populasyona goére 5-15 kat artmis risk vardir. Bununla birlikte tek bagina
proktiti olanlarda ise anlaml oranda bir risk artigi yoktur (17). Ulseratif koliti
olanlarda 10-20 yil arasindaki hastalik slrelerinde yillik kolorektal kanser
insidansi % 0.5 olarak tahmin edilirken 20 yildan sonra ise bu durum her yil
icin % 1' dir (17). Uzun yillar ulseratif koliti olan hastalarda % 2-4 oraninda
kolorektal kanser geligir. 25 yillik bir stirede kuimdulatif siklik yaklasik % 12’ dir
(24). Pankolit tanisindan yaklasik 8-10 yil sonra, sadece sol kolona sinirli
kolitlerde ise 15-20 yil sonra kolon kanser riskinde artis baglamaktadir (17).
Ulseratif koliti olup kronik olarak 5- aminosalisik asit (ASA) ve folat ile tedavi
edilenlerde ise risk azalmistir (23). Ulseratif kolit zemininde ortaya ¢ikan

displazi varligi erken kanser gelisiminin en énemli habercisidir. Plak Gzerinde



veya kabarik bir kitlede displazi tespiti veya ileri derecede displazi olmasi

durumunda kolektomi disunulmelidir (24).
Crohn Hastaligi

Crohn hastaliginda da kolorektal kanser gelisme riski artmaktadir.
Pankolitli crohn hastalariyla Ulseratif kolit hastalari arasinda malignite
acisindan benzer risk vardir (17). Crohnlu hastalarda kolorektal kanser genel
topluma oranla daha erken yasta ortaya c¢ikar. Cogunlukla musin6z
karsinomlardir ve cerrahi by-pass yapilan segment ya da striktir gelisen

segmentte daha sik olarak izlenir (25).

Diabetes Mellitus: Diyabeti oldugu bilinen bireylerde olmayanlara gore
kolorektal kanser gelisme riski U¢ kat daha fazladir. Yeni arastirmalara gore

bu risk artis1 yuksek HbA1c konsantrasyonlarina baglanmaktadir (26).

Akromegali: Hipofizdeki bir adenomdan buydme hormonunun asiri
salinimindan kaynaklanan nadir gorulen bir endokrinolojik sendrom olup
artmig KRK riski ile iligkili bulunmustur. Akromegali hastalarinda dolagimdaki
IGF-1 dluzeyi yuksek olup artmis KRK riskinden sorumlu oldugu dusunaltr
(13).

Radyasyon: Primer olarak servikal ve prostat kanseri gibi pelvik maliniteler
nedeniyle radyoterapi alan hastalarda rektal kanserler bildirilmistir. Kanser
daha ¢ok radyoterapi verilen bolgeye komsu rektal mukozada ve daha ¢ok

musindz histolojide geligir (13).

2.2. KOLON POLIPLERI

Kolon polipleri, normal kolon mukozasindan limene dogru olusan
kabarikliklar olarak tanimlanir. Poliplerin  buyuk ¢ogunlugu benign
Ozellikteyken bazilari malignite gelisimi ile iligkilidir. Polipler genellikle

asemptomatiktir fakat tGlsere olabilir ve kanayabilir, rektum yerlesimli olanlar



tenezm yapabilir ve ¢ok blyudugunde de intestinal obstruksiyona yol agabilir.

Poliplerle ilgili en dnemli endige olasi malignite potansiyelleridir.

Kolon polipleri histopatolojik degerlendirme kriterlerine goére genellikle;
non-neoplastik, hamartomatoz, neoplastik (adenom ve karsinomlar), serrated
(neoplastik ve nonneoplastik olabilen) ve subepitelyal (neoplastik ve non-

neoplastik olabilen) olarak siniflandirilirlar (27). (Tablo 1)

Kolorektal karsinomlar genellikle displazik adenomatdz poliplerden
gelismektedir (28). Poliplerin asil onemi kolorektal kansere donusme
potansiyelinin bilinmesidir. Malign potansiyel tasiyan neoplastik polipler
(adenomatdz polipler), DSO (Diinya Saglik Orgutii) siniflandirma sistemine
gore tubdler, tubulovilléz ve villoz adenomlar olarak siniflandirilir. 1 cm’den
buyuk, yuksek dereceli displazi ve agirlikli olarak villoz histolojiye sahip
polipler, kolorektal kanser agisindan yuksek risk tasirlar. Kolonoskopi ile
poliplerin ¢ikarilmasi ve takip, kolon kanseri sikligini azaltabilir (29).
Kolonoskopiyle ¢ikarilan poliplerin yaklasik %70’i adenomatézdar. Bunlarin
da %70-80’i tubuler, %10-25’i tubulovilloz ve %5’ten azi villéz tiptir. Tani
aninda adenomatoz poliplerin yaklasik %6’s1 yuksek dereceli displazi gosterir

ve %5’i invazif karsinom igerir (29).

Poliplerin invazif bir lezyona doénlisme potansiyelini belirleyen 2 kritik
faktor, polipin buyukligu ve displazi derecesidir. Polip 1 cm’den kugukse
karsinom riski %1-3, 1-2 cm arasindaysa %10, 2 cm’den buylkse %40
dizeyinde oOngorulir (24). Tedavi ediimeyen 1 cm ’den buyuk poliplerin
prognozu arastirildiginda 5 yilda %2,5, 10 yilda %8, 20 yilda %24 kansere
donustugu gorulmustar (29).



Tablo 1. Kolorektal Poliplerin Siniflandiriimasi
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Nonneoplastik Subepitelyal Hamartomatoz Neoplastik
Hiperplastik polipler Lipom Juvenil Polipler Serrated polipler
Mukozal polipler Hemanjiom Juvenil Polipozis Koli -Hiperplastik

inflamatuvar Leiomyom Peutz Jeghers -Serrated Polipozis
Psodopolipler Karsinoid Polipler Sendrom
Metastatik Cronkhite-Canada | -Sesil serrated adenom

(Malign melanoma)

Sendromu

-Geleneksel serrated

Diger adenom
Adenomatoz polipler
-Tubuler adenom
-Tubulovilléz adenom
-Villoz adenom

Karsinomlar

Non-neoplastik polipler

Hiperplastik polipler: Nonneoplastik polipler arasinda en sik gortlen
poliplerdir. Yas ile hiperplastik polip prevalansi artmaktadir (30). Tarama
kolonoskopisi uygulanan 50 yas Uuzeri erigkinlerde prevalansin %30’un
Uzerinde oldugunu bildiren galismalar olmasina ragmen; %9-10 civarinda
oldugunu bildiren ¢alismalar da vardir (31). Hiperplastik polipler, endoskopik
degerlendirmede siklikla 5 mm’den kuguk, sesil ve genellikle rektosigmoid
1/3

kisminda, testere benzeri seklinde uzamig bez ve kript yapilarindan olusurlar.

yerlesimli olarak gorulurler. Histolojik olarak mukozanin  Ust
Kriptlerin alt 1/3’luk kismi proliferatif kolumnar epitel igcerir (31). Adenomatoz
poliplerin karakteristigi olan sitolojik atipi gdozlenmemesi ve malign potansiyel
tasimamalari temel Ozellikleridir. Histolojik gorinUmleri nedeni ile sesil

serrated adenomdan ayirt edilmeleri Snemlidir.

Mukozal polipler: Kuaguk (<5 mm), endoskopik olarak ylzeyi duzgun
mukozal kabariklik seklinde izlenen, histolojik incelemede normal mukoza

olarak tanimlanan fazlaliklardir. Klinik Gnemleri yoktur.
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inflamatuvar psoddopolipler: Mukozal lilserasyon ve rejenerasyon sonucu
ortaya ¢ikan, reziduel intakt kolon mukozasindan duzensiz sinirlarla ayriimis
adaciklardir. Bu polipler tipik olarak ¢ok sayida, siklikla iplik
seklinde/flamentdz gérinimde ve kolonun inflame alanlarinda daginik olarak
ortaya ¢ikan, bazen yari sapli gérinumde ve apikal bolgelerinde mukus tikaci
gérillebilen lezyonlardir. Bu polipler neoplastik kitleleri andirir sekilde buyuk
ve soliter olabildigi gibi limende mukozal kopruler seklinde de izlenebilir.
Coklu lezyonlar polipozis sendromlari ile karigabilir. Genellikle kronik
inflamatuvar barsak hastaigi (IBH: Ulseratif kolit ve Crohn hastalig),
amibik kolit, iskemik kolit veya bekteriyel dizanteri gibi ciddi kolit ile seyreden
hastaliklarda ortaya ¢ikan lezyonlardir (32). Bu polipler malignite potansiyeli
tasimamaktadir ancak malignite potansiyeli tasiyabilen hastaliklar zemininde
gelistiklerinden dikkatli degerlendiriimeleri gerekir. Psddopolipler kime
halinde olduklarinda altta yatan displazi ile iligkili olabilirler ve bu nedenle
biyopsi alinirken dikkatli olunmahdir. IBH olan hastalarda bu lezyonlarin
varligl, sadece buyukliklerinden degil, ayni zamanda vaskiler de
olmalarindan oturu, kolonoskopik takip stratejilerini karmagik hale getirir.

Tedavi altta yatan durumun tedavisidir (33).

Subepitelyal polipler: Lenfoid agregatlar, lipomlar, leiomyomlar,
hemanjiyomlar, fiboromlar, karsinoidler ve metastatik lezyonlar gibi bircok
subepitelyal lezyon, mukozada polipoid gorinum olusturabilir. Endoskopik
ultrasonografi bu lezyonlarin degerlendiriimesi ve suphe durumunda biyopsi
alinmasi icin kullanighdir.
Subepitelyal polipler iginde en sik goérileni olan lipomlar; sari rengi ve biyopsi
forsepsi ile nazik basi sonucunda olusan ‘yastik belirtisi’ olarak tanimlanan
yumusakhgiyla endoskopik olarak tanimlanabilir. Kolonoskopik incelemede
polipoid olarak izlenen asemptomatik lezyonlardir. Siklikla sag kolon

yerlesimlidir. Histolojik olarak benign, olgun adipositlerden olusurlar (34).
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Hamartomatoz Polipler: Hamartomatdéz polipler, 6n planda muskularis
mukoza katmanindaki hiperplazi ile karakteristiktirler ve mukoza duzeyinde
epitelyal bir atipi gostermezler. Bu nedenle de karsinom gelisim pratik olarak
yok denilmektedir (34).

Juvenil Polipler: Hiperplastik polipler ve adenomatoz poliplerde gorllen
epitelyal hicre artisindan ¢ok, lamina propriya ve dilate kistik bezlerin artisi
ile olusurlar. Bu ylzden hamartom olarak siniflanirlar. Genislemis ve mukusla
dolu bezler, inflamatuvar hucreler ve 6demli lamina propriya nedeni ile bazi
arastiricilar tarafindan retansiyon polipleri olarak da adlandiriliriar.
Sporadik juvenil polipler, uzun saph ve kirmizi, graniler yuzeyli, buyuk
hamartomatoz lezyonlardir. Polip yuzeyi siklikla erozyonedir ve granulasyon
dokusu ile yer degistirmistir. Genellikle rektum yerlesimli olup, prolapsus,
obstriksiyon ve yuksek orandaki kanama riskleri nedeniyle ¢ikariimalidirlar.
Siklikla gocukluk ¢aginda goérulmelerine kargin her yasta tani alabilirler. 5
yasindan kuguklerde en sik gorulen kolorektal polip ¢esididir. Soliter oldugu
durumlarda malign potansiyelleri yoktur ve niks goéstermezler (33). Genellikle

sporadiktir ve nadiren Juvenil polipozis koli ile iligkilidirler.

Juvenil Polipozis Koli (JPC); Otozomal dominant gegislidir. Tani kriterleri;
>5 juvenil kolorektal polip, gastrointestinal kanal boyunca yerlesimli juvenil
polipler veya Juvenil polipozis aile dykisu olan hastalarda herhangi bir
sayida polip tespit edilmesi seklindedir (34). JPC’li hastalarin yaklagik
1/3’Gn0n birinci dereceden akrabalarinda benzer lezyonlar goérulir ve Familial
Juvenil Polipozis (FJP) olarak tanimlanir. FJP kolorektal kanser gelisimi igin
bir risk faktorudur ve genetik zemini olan bazi ailelerde mide kanseri igin de

artmis risk gosterirler (35).

Peutz-Jeghers Sendromu: Peutz-Jeghers Sendromu (PJS) gastrointestinal
polipler ve mukokutan6z pigmentasyonlarla karakterize bir hastaliktir.
Otozomal dominant gecisli nadir goérulen bir sendromdur. 1896 yilinda
Hutchinson tarafindan invajinasyondan dlen hastalarda pigment degisiklikleri
oldugu bildiriimistir. 1921'de Peutz bir ailenin 3 jenerasyonunda PJS'nu tarif

etmisti.  1949'da  Jegher tarafindan bu sendromun  &zellikleri
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tanimlanmigtir. Hastalar karin agrisi, kanama, invajinasyon bulgulari ile
basvurmaktadirlar (33). PJS maligniteye predispoze olan bir durumdur (34).
Bu gendeki mutasyon (LKBi=serin-throzin kinaz proteini), hamartoma
yapisina meyil olusturur. Agiz, goz, bukkal mukoza, parmaklar, burun deligi,
ayak parmagi, perianal bolge ve ayak tabaninda mavi veya siyah pigmente,
mukokutan6z lezyonlar bulunur. Kiguk intestinal hamartomatdz polipler
vardir, ince barsak % 96, kolon % 27, mide % 24, rektum % 24 oraninda
hastaliga katilmistir. Jejunum, ileuma goére daha fazla etkilenmigtir. Bu
hastalarda, gastrointestinal ve barsak digi malignite agisindan artmig bir risk
vardir. Meme Ca, serviks Ca ve over tumodrleri kadinlarda, testikiler timarler
erkeklerde, pankreas tUmorleri de her 2 cinsiyette en sik gorulen timorler
olarak belirtiimektedir (34).

Cowden Sendromu (Multiple Hamartoma Sendromu): Herediter otozomal
dominanttir (31). Deri ve mukus membranlarin diffiz hamartomalari ile
karakterize bir hastaliktir. Addlesan ¢aginda, fasial keratotik papduller vardir.
Oral kavitede noktamsi kirmiziliklar ve varrik6z papuiller bulunur. Santral sinir
sistemi bulgulari (makrosefali, mental retardasyon) %10 oraninda gorulur
(30). Vakalarin 1/3'nde gastrointestinal hamartomalar vardir. Tiroid, meme

malignitelerinin insidansi artmistir (31).

Gardner’s Sendromu: GIS polipozisi, kafatasinda, mandibula ve uzun
kemiklerde osteomalar, benign yumusak doku tumorleri ve diger

extraintestinal bulgular icermektedir (33).

Cronkhite-Canada Sendromu: Mide, ince barsak ve kolon boyunca, javenil
tipte jeneralize gastrointestinal polipozis ile karakterizedir (34). Bu poliplerde
adenomatdéz  degisiklikler ve kolon kanseri geligebilir. Kutandz
hiperpigmentasyon, alopesi, onikodistrofi, diyare, kanama, kilo kaybi vardir.
Bazi vakalarda, malabsorpsiyon sendromu tedavisinde, kortikosteroidler,
antibiyotik ve TPN yarar saglamaktadir. 10 yas oncesi saptanan ince barsak
polipleri genellikle hamartomat6z olup PeutzJeghers sendromu (PJS)’ye aittir
(35). GiS'teki polipler siklikla jejunum ve ileumda izlense de kolon, rektum,

mide, duodenum, apendiks ve 0zofagusta da izlenebilmektedir.
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Hamartomatodz poliplerde olusan displaziler ya da adenomlardaki neoplastik

degisime bagli PJS’de adenokarsinomlar gelisebilmektedir (36).
Neoplastik polipler
Serrated polipler

Hiperplastik polipler, geleneksel serrated adenom (TSA: Traditional
Serrated adenom) ve sesil serrated adenom olarak da bilinen sesil serrated
polip (SSA/P) bu grubun icinde degerlendirilir (36). Serrated polipler,
degisken malign potansiyel izlenen heterojen polip grubudur. 1990 yilinda
Longacre ve Fenoglia — Preiser tarafindan tanimlanmistir (36). Hiperplastik
ve adenomatdz kolon poliplerinin 6zelliklerini iceren poliplerdir. Hiperplastik
polipler gibi kolonik kriptlerin testere disi gorunimu olmasi nedeni ile
hiperplastik polip, nikleer atipi gostermeleri nedeni ile de adenomatdz polip
Ozelliklerini tasir ve tanimlanirlar. Goérilme sikligi tarama kolonoskopisi
yapilan hastalarin degerlendirildigi retrospektif bir calismada %1-18 arasinda
degigskenlik gostermektedir. Erkek ve kadinlar icin ortalama tespit edilme
orani %5’tir (37). Serrated poliplerin yaklasik 2/3’G dimunitif polipler
seklinde izlenmektedir. SSA/P proksimal kolonda daha yaygin olarak goértlen
ve tipik olarak klasik displazi gOsteren lezyonlardir. Klasik sitolojik displazi
odag! bu lezyonda goérulur ve kansere donusum basamagi olarak onemli
oldugundan patolog tarafindan belirtiimelidir. Buna karsin TSA, rektosigmoid
bdlgede daha yaygin olarak goérulur. Diffuz ve siklikla hafif displaziye sahiptir.
Bu polipler igin siniflandirma sistemleri halen gelismekte ve histolojik
yorumlanmasi patologlar arasinda degiskenlik gdstermektedir (35).
Calismalarin ¢cogu TSA ve SSA-P’lerin malign potansiyele sahip oldugu ve
takip eden metakron polip gelistirme potansiyeli oldugunu gdstermektedir
(36). Bazi galigmalarda da SSA/P’nin kolorektal kanser gelisme yonunden
adenomatdz poliplere (tubuler, tubulovilléz veya villoz) gére daha yuksek bir
riske sahip oldugu gosterilmistir (39). CIMP pozitif kanserler (CpG ada
Metilator fenotip) serrated poliplerden kaynaklandigi disunulmektedir. Bu tar
lezyonlar "interval kanserler" arasinda fazlasiyla gorilmektedir.(Kanserler

kolonoskopiden 6-36 ay sonra teshis edilir.) (38).Yapilan cgalismalar ;
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serrated adenomlarin taninmasinin ve takibinin yapilmasiyla birlikte krk
gelisiminin onlenlendigi goérulmastir. Klinik uygulamada kolonda adenomu
bulanan hastalarda adenomun c¢ogalmasi ve displazi seyri boyunca
ilerlemesinin hizi 6nemli bir faktérdir.Adenomdan invaziv kansere ilerleme 5

yil icinde meydana gelebilir veya 20 yildan fazla olabilir (38).

Blyuk serrated polipler es zamanl kolorektal kanser varlidi ile iligkili
olabilirler (40). Ayni zamanda klasik displazi ve fokal kanser alanlari da
icerebilir. Bir calismada bu serrated adenomlarin %37’sinde belirgin displazi
ve %11’'inde intramukozal karsinom (high grade displazi) odagdi bulunmasi
malign patolojileri ve patolojik dikkatli incelemeyi vurgular (34). TSA ve

SSA/P, adenomatdz polipler gibi takip ve tedavi edilirler (41).
Adenomatoz Polipler

Neoplastik poliplerdir. Kolonik poliplerin yaklasik olarak 2/3’G
adenomatdz poliplerdir. Adenomlar displazi ile tanimlanirlar ve malign
potansiyele sahiptirler. Kolorektal kanserlerin cogu adenomlardan koken alir
ancak adenomlarin ¢ok kuguk bir kismi kansere donusur (%5 veya daha az).
Adenomatbz  polip saptanan  hastalarin  yas ortalamalari ile
kolorektal kanserli hastalarin yas ortalamalarini degerlendiren ¢alismalar
dikkate alindiginda adenomdan kansere donusum yaklagik olarak 7-10 yil
surmektedir (36).

Bir adenom tespit edilmis hastalarin yaklasik %30 — 50’sinde es zamanli

en az bir adenom daha tespit edilmektedir (senkron adenom) (38).

Bu lezyonlar; daha sonra degisen derecelerde buyuklige ve displaziye
ilerleyebilir. KRK igin ylksek risk tasiyan FAP, HNPKK ve genel toplumda,
Adenomlar kanser oncusudurler. Bu kavram "adenom-karsinom dizisi" (36)
olarak adlandinlir. Bununla birlikte, Kolorektal kanserlerin % 20 ila % 30'u
konvansiyonel adenom-karsinom dizisinden farkli bir molekuler yol ile ortaya

cikmaktadir.
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Son yillarda adenom Ozelliklerinin daha iyi anlasilmasi ile kansere
progresyon goOsteren adenom yani Advanced adenom tanimi yapilmistir.
Advanced adenom su 3 Ozellikten en az 1 tanesini tagimahdir. AAP en
az 10 mm boyutu, en az % 25 villdz yapi, ya da yuksek dereceli displazik
olabilir (38-39). Genel olarak bu lezyonlarin her biri yillilk % 5 kansere
ilerleme oranlarina sahiptirler. Tum adenomlara kiyasla bu oran oldukca
yuksektir. Ayrica bu risk 55 yasla birlikte %25’e 80 yasinda ise %40’lara
cikmaktadir. Senelik adenomdan kansere ilerleme adenomun hangi
ozellikleri tagidigina bagl olarak degisir. Ornegin en az 10 mm boyutlarinda
bir adenomun yillik risk % 3 tdr ; villz mimari tagiyan adenomda % 17 ve
yuksek dereceli displazi de ise % 37’dir (37). Bu oranlardan da anlasildigi
Uzere , yuksek dereceli displazi (HGD) adenomun kansere ilerleme riski en
yuksek 6zelligidir. Bununla birlikte, daha énce tarif edilen adenom-karsinom
sekansi dogrultusunda yuksek dereceli displazinin buyuk lezyonlarda
bulunma olasiligi daha yuksektir: adenomatéz lezyon boyutunda artma ile

yuksek hucreli displazi oranlari da artacaktir (39).

Hastanin ilerleyen yasi da, polip boyutu ve histolojik tipi bagimsiz olarak
adenomda HGD olasihigini artirir. Kolonoskopi ile saptanan ¢ogu adenom (%
60-75) 10 mm c¢apindan daha kucguktur (39). Capi 10 mm den genis
adenomlar KRK olusumu agisindan daha yuksek risk altindadir ve ayni
zamanda adenom c¢apinin 10 mm den genis olmasi metakron kanser geligimi
icin bir risk faktoridir (38). Metakron timér baslangigta 20 mm Uzerinde
advanced adenomu olanlarin %20 sinde vardir. KRK risk faktdrd kiginin
hayati boyunca sahip oldugu adenom sayisi ile yakin iligkilidir. Bir veya iki
klguk tubuler adenomu olan hastalar polipektomi yapilarak kar saglanabilir
ve bu durum metakron kolorektal kanser riskini artirmaz (36). Bunun aksine
bir veya daha fazla advanced adenom bulunmasi metakron timor olusumu
riskini artirir. Metakron KRK riski advanced adenom sayisi ile artar. Blyuk
polip boyutu (= 10 mm) ve kolonda proksimal yerlesimli olmasi ileriye donuk
takiplerinde malignite agisindan ayrintili incelenmesini gerektirir  (39).

Metakron tumor olusma riski ilk muayenede advanced adenomu 1 tane
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olanlarda %9, 5 tane olanlarda % 24 olup baslangic degerlendirmedeki

advanced adenomu sayisi ile risk dogru orantilidir.

2.3. GENETIK FAKTORLER

Ailesinde KRK oykusu olan bireylerin kendilerinde KRK gelisme riski
yuksektir. 27 cgalismanin degerlendirildigi bir metaanalizde birinci derece
yakininda KRK olan bireylerde aile 6ykisu olmayanlara gore 2-2.5 kat KRK
gelisme riski vardir. Eger birden fazla birinci derece yakinda varsa ya da
yakinlarindan biri 45 yagsindan once tani almig ise risk daha da artar. Ailede
kolorektal adenom &ykusU olmasi da KRK riskini artirir. Bazi yatkin genler
(APC geni, p53 geni veya MMR 6zellikle MSH2, MLH1 ve MSH6 genlerinde
mutasyon) aile dykusu ile artmis risk arasindaki iliskide rol oynar. Bilinen
genetik sendromlar tim KRK olgularinin sadece kuguk bir kismini olusturur
(%2-4). Kolorektal kanserli hastalarin %25’inde genetik yatkinlik olmaksizin
aile éykusu vardir (13,16,40,41).

Ailesel Kolon Kanserleri
Familyal Adenomatozis Poliposis Koli (FAP)

FAP tim kolorektal kanser insidansinin %1’ini olusturur. Hastalarda 10’lu
ve 30lu yaslar arasinda gelisen yuzlerce hatta binlerce kolon polibiyle
karakterize olup, kolon cerrahi olarak rezeke edilmezse 40 yaginda hastalarin
%100’Unde kolorektal kansere doénusir (16). FAP, 5. kromozomun kisa
kolunda lokalize adenomatous poliposis coli (APC) geninin mutasyonundan
kdken alan, %100 penetrasyonla otozomal dominant gegisli bir hastaliktir
(16,32). Adenomun gelisme yasi ortalama 16’dir. Bu sebeple kolorektal
kansere donlsum yasi ortalama 39’dur. Risk gruplarinin arastirilmasi ve
taranmasi genellikle gerekli olup (genelde 12 yasindan sonra) bireylere
proflaktik kolektomi onerilir. Attenle FAP, daha ge¢ vyaslarda ortaya
ciktigindan (ortalama 44 yas civarl) ve daha az polip varligindan dolayi

gbzden kacgabilir. Bu tip, kolonun sol tarafinda sagdan daha fazla goérulur
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(42,43). FAP hastalarinda ekstrakolonik manisfestasyonlar da gelisebilir ve
bunlar gastrik polipler, tiroid karsinomu, mandibuler osteomlar, retinal
pigment epitelyum konjenital hipertrofisi, sebase ve epidermal kistler ve
fibromlar (Gardner Sendromu) veya santral sinir sistemi timorleridir (Turcot
Sendromu) (33). FAP mutasyonlari ailesinde FAP Oykusu olmayan
hastalarda spontan gelisir. FAP icin en sik kullanilan genetik test (APC)
mutasyon analizidir. FAP’li ailelerin sadece %80 civarinda mutasyon
oldugundan, testin pozitif prediktif degeri riskli aile bireylerinde en ytksektir
(13).

Herediter Nonpoliposis Kolon Kanseri (HNPKK)

Kolorektal kanserlerin  %1-6'sini  HNPKK (Herediter Nonpolipozis
Kolorektal Kanser) olusturur ve Lynch sendromu olarak adlandirilir. FAP’dan
farkl olarak adenomat6z kolonik poliplerle iligkili degildir. Lynch Sendromu |

ve II’ yi igerir.

Lynch . Kolon digi tutulumun olmadigi bu grupta tumoér, genellikle
erken yaslarda baslayip %70 oraninda proksimal kolonu tutar.

Lynch II: Basta endometriyum, over, ureter, renal pelvis, mide, ince
barsak, hepatobiliyer sistem olmak Uzere kolon digi timorlerin eslik ettigi
gruptur.

Lynch | ve Il sendromlarinda agirlikli olarak sag kolon kanser riski
artmistir (44-46).

Belirgin 0zellikleri kolon poliplerinin her zaman olmasa da tercihen
proksimal ya da sag kolonda yerlesmeleridir. Bu yassi ve minik poliplerde
kansere ilerleme hizi artmig olup ortalama kolorektal kanser baslangi¢ yasi
43’tdr. HNPKK’nin yagsamboyu KRK riski %80, endometrial kanser riski %40
civarl ve diger tum kanserler icin %10’dan azdir (47). HNPKK otozomal
dominant gegiglidir. Koétu differansiye olmasina ragmen benzer yastaki
sporadik tUmorlerden daha iyi prognoza sahiptir. HNPKK'lI bireylerin 25
yasindan baslayarak iki yilda bir kolonoskopi, aralikli olarak pelvik USG ve
riskli kadinlarda endometrial biyopsi Onerilir. HNPKK c¢esitli genlerin
(mismatch repair genes) ozellikle 2. kromozomdaki hMSH2 (human mutS
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homolog 2) ve 3. kromozomdaki hMLH1 (human mutL homolog 1) genlerinin
mutasyonuyla iliskilidir. Bu mutasyonlar DNA replikasyonunda hataya yol
acarak DNA instabilitesi ve bunun sonucu olarak tumor gelismine yol acabilir.
50 yas alti KRK hastalarinda veya ailesinde KRK ya da endometrial kanser
Oykusu olan hastalarda tumor hucrelerinin DNA analizi veya parafin
bloklarinin immunohistokimyasal boya ile MSI (mikrosatellit instabilite)
yonunden arastiriimast HNPKK tanisi saglayabilir (42). Ayrintil ailevi
anamnez tum hastalardan alinmali ve Amsterdam kriterlerleri veya Bethesda
klavuzu kullanilarak potansiyel olarak etkilenmis kigiler tespit edilmelidir
(47,48). Gozden gegirilmis Bethesda kilavuzu ve Amsterdam kriterleri | ve lI
HNPKK agisindan riskli bireyleri saptamada bir Bethesda kriteri veya tum

Amsterdam kriterlerinin olmasi gerekmektedir.

Bethesda kilavuzu:
* Erken kolorektal kanser (50 yas oncesi).

*Yastan bagimsiz olarak, senkron, metakron kolorektal veya diger HNPKK

iligkili tamorlerin varhgu.
* 60 yagindan once yuksek miskrosatellit instabilite iceren kolorektal kanser.

« HNPKK iligkili timorlt bir veya daha fazla birinci derece yakinda kolorektal
kanser tanisi ve kanserlerden birinin tanisinin 50 yas oncesinde konmus

olmasi.

* Yasdan bagimsiz HNPKK iliskili timorlG iki veya daha fazla birinci veya

ikinci derece yakininda kolorektal kanser tanisinin varligi.
Amsterdam | ve Il kriterleri

* 50 yasindan 6nce kolorektal kanser (veya ekstrakolonik HNPKK iligkili

tumor) tanisi almig bir Kisi.

+ Birisinin diger ikisiyle birinci derece akraba oldugu U¢ akraba Kiginin

etkilenmis olmasi.
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« iki ardisik kusak etkilenmis olmali.
* FAP diglanmis olmail..

» Tumorler patolojik taniyla teyit edilmeli.

2.4. KOLOREKTAL KANSER PATOGENEZI

Inflamatuar barsak hastali§i zemininde gelisenler diginda hemen tim
kolorektal kanser vakalarinin gunimuzde adenom zemininde gelistigi
dusundlmektedir (49). Normal kolonik epitelin displastik epitele donusumu ve
multiple klonal genetik degisikliklerin akimulasyonu sonucu, displastik
epitelin karsinoma ilerlemesine adenom-karsinom hipotezi denilmistir ve artik
bu kavram gunumuizde kolorektal kanser patogenezinde kabul gormektedir
(50, 51).

Bir toplumda adenomlarin gérilme sikhgi ile o toplumdaki kolon kanseri
prevelansi birbirleri ile korelasyon goéstermektedir. Bir toplumda kolon kanseri
insidansi ne kadar fazla ise o toplumda adenom gorulme sikhgr da o kadar
fazladir (50). Adenom ve karsinomlarin yas dagilim egrilerine bakildiginda
her ikisinin de vyasla birlikte prevelansinin arttigi izlenmektedir, fakat
adenomlarin tespit edilmesi ve prevelanslari kolorektal kanserlerden 5 vyil
daha erken pik yapmaktadir. Buna ek olarak adenomlar farkli cografik
bdlgelerde farkh prevelanslara sahip olup bu durum o bdlgelerdeki kolorektal
kanser insidansi ile korelasyon gostermektedir. Bu da yine adenom-karsinom
hipotezini desteklemektedir(51). Klinik caligmalarda adenom ve karsinomlarin
anatomik dagilimlari benzer olarak distal kolondan splenik fleksuraya kadar
olan bolgede daha sik bulunmustur ve sol kolondaki adenomlarda daha ciddi
displazi veya invaziv adenokarsinomlar tespit edilmistir. Sonu¢ olarak
adenomatdz poliplerin endoskopik olarak cikarilmasinin uzun dénemde

kolorektal kanser riskini azaltacagi dustnulmektedir (51).
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Kolorektal kanserlerin adenomlardan gelistigi gosterilmistir ve bunun en
destekleyici ve guvenilir bulgusu ise prekirsor lezyonlarin (adenomlarin)
endoskopik olarak c¢ikarilmasi sonucunda kolorektal kanser gelisiminin
Onlemis olmasidir. Ayrica proktosigmoidoskopik taramalarla rektal kanser

insidansi ve mortalitesinde azalma izlenmistir (50, 51).

Kolorektal kanserin gelisimi, adenomdan karsinoma ve metastatik
hastaliga dogru ilerleyen asamalardaki gucli genetik degisikliklerle
korelasyon gostermektedir. En sik ortaya ¢ikan genetik degisiklikler tim
kolorektal kanserlerin % 85 kadarinda goérulen allel kaybi1 ya da
heterozigotlugun kaybolmasi, kromozomal amplifikasyonlar ve
translokasyonlardir. Tum bu genetik degisiklikler, kromozomal instabilite
yolagi ya da diger bilinen sekliyle mikrosatellite stabilite yolaginin
karakteristigidir. Geri kalan % 15 oranindaki kolorektal kanserlerde ise
cerceve kaymasli mutasyonu ya da baz cifti yer degistirmeleri
g6zlenmektedir. Bu baz ciftleri genelde kisa, birbirinin arkasi sira gelen
ve tekrarlayan sekanslar olmakta ve bunlara mikrosatellite denilmektedir. Bu
durum genellikle DNA mismatch (yanlis eslesme) tamir genlerindeki
fonksiyon kaybi sonucunda ortaya c¢ikmakta ve mikrosatellite instabilite
yolagindan bahsedilmektedir. Bu defekti olan tumdrlerin fenotipi ylksek
siklikta mikrosatellite instabilite fenotipi olarak adlandiriimaktadir. Yapilan
son klinik ve patolojik c¢alismalarda kolorektal timorlerin bu ki farkl
mutasyonel yolaktan c¢iktigi tanimlanmigtir. Yuksek siklikta mikrosatellite
instabilite proksimal kolondan splenik fleksuraya kadar olan bdlgede daha sik

goOrilmektedir (52).

Adenoma-karsinom hipotezinde onkogenlerin aktivasyonu, tUmor

supresor genlerin inaktivasyonu 6nemli rol oynamaktadir (53).

Onkogenlerin aktivasyonu: Karsinogenezin olmasi igin mutlaka mutasyonel
degisikliklerle onkogenlerin aktivasyonu gereklidir. Sadece bir allelde
meydana gelen degisiklikler malign transformasyonu indukleyebilir. Kolonik
neoplazmlarda en sik gorulen onkogen aktivasyonlari c-K-ras ve c-myc

onkogenlerinde; daha az siklikta ise c-src, c-myb ve c-erb-b2’ de olur (53,54).
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Tumor supresor genlerin inaktivasyonu: Normalde tumor geligimini inhibe
eden genlerdir ve kolorektal kanser patogenezinde Onemli rol oynarlar.
Kolorektal timorlerde siklikla bu genler inaktive olmustur. 5q, 18q ve 17p
kromozumunda lokalize timoér slUpresér genlerin  fonksiyon kaybi
karsinogenezde o6nemli role sahiptir (50,53,54). 18. kromozomda lokalize
olan bir tumdr supresor gen de DCC (deleted in colorectal cancer) genidir.
Kolorektal kanserlerde % 73 ve adenomlarda % 11 oraninda gorular (53, 55).
17. kromozomun kisa kolunda lokalize p53 allelinde nokta mutasyon sonucu
delesyon olmasi adenomdan karsinoma progresyona sebep olur ve kotu
prognoz ile iligkilidir. Kolorektal kanserlerde 17p kaybi % 75-95 oraninda
gorulmekteyken adenomlarda ¢ok daha az goérulir (53, 56). Sonug olarak;
APC (adenomatous polyposis coli) genindeki mutasyonlar, DNA
metilasyonu, epitel hucrelerinde hiperproliferasyona sebep olur. Ayni
zamanda c-K-ras onkogeninde mutasyonlarin birikimi, p53 ile DCC tumor
supresor genlerindeki delesyonlar, yanlhs eslesmeler sonucu ortaya c¢ikan
mikrosatellit instabilite hiicresel atipiye sebep olmakta ve malignite gelisimi ile

sonucglanmaktadir (50).
2.5. KOLOREKTAL KANSERLERDE TARAMA

Kolonda es zamanh olarak iki farkli  bdlgede  kanser
belirlenmesine “senkron tumor’”’ adi verilir ve bu tur timorlere % 2-12
oraninda rastlanir. Buna tipik bir 6rnek es zamanli olarak, kolonun hem sag
yarisinda, hem de rektum bdlgesinde kanser olmasidir. Kolonda, farkli
zamanlarda ve farkli bdlgelerde kanser c¢ikmasina ise “metakron
tumor” adi verilir. Rektum kanseri tedavisi goren bir hastada, bes yil sonra
kolonun sag yarisinda kanser belirlenmesi buna uygun bir 6rnektir. Kolon
kanserinin karacigere sigramasi veya metastaz yapmasi ise farkh bir
durumdur (63). KRK tanisi konan hastalarda, kolonda ayni anda ikinci bir
kanserin de bulunmasi (senkron kolon kanseri) ya da daha sonra ikinci bir
kanser gelisme (metakron kolon kanseri) olasiligi, normal populasyona goére
yaklagik 3 kat artmigtir ve ortalama %35 civarindadir (64). HNPKK ve Ulseratif

kolit (UK) hastalarinda ise, senkron kolon kanserine daha sik oranda


http://www.taviloglu.com/bagirsak-hastaliklari/rektum-kanseri.html
http://www.taviloglu.com/bagirsak-hastaliklari/rektum-kanseri.html
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rastlanir. Senkron kanserlerde prognoz, evresi ileri olan tumodre gore
degerlendirilir. Metakron kanserle rin yariya yakin bir bolimu, ilk timorden
yaklagik 5-7 yil sonra ortaya cikar. Ikinci lezyonlar, genellikle kolonun ilk

lezyondan daha uzak bir bolgesinde gelisirler (65, 66).

KRK’lara sik olarak rastlanmakta ve ciddi boyutta saglik problemleri
olusturmaktadir, prekirsor lezyonlari (adenomlar) bulunmaktadir, nispeten
yavas buyumekte ve bu nedenle ¢cogu olguda tani ve tedaviye zaman
tanimaktadir, ayrica hastaligi saptamaya yonelik uygun tarama testleri de
mevcuttur (67, 68).

Kanser taramalari, hastaliklari erken evrede yakalamak, boylece ileri
evredeki hastalarin insidansini azaltmak ve bu yolla mortaliteyi dusurmek
amacina yoneliktir. KRK i¢in yapilan tarama testlerinin de, gerek KRK
olgularini erken evrede yakalamak gerekse adenomlari saptayarak g¢ikartmak

yoluyla bu beklentileri karsiladigi bildirilmektedir (69).

Tarama programlarinda hastalar risklerine gore katagorilere ayrilmakta
ve tarama yontemlerinin tipi ve kullanim sikhdi da risk katagorilerine bagli

olarak belirlenmektedir. Risk gruplari Gge ayrilmaktadir.

Ortalama riskli hastalar: Elli yasin Gzerinde, kendilerinde ya da ailesinde
KRK ya da polip olmayan, ayrica Ulseratif kolit ya da Crohn koliti gibi kanser
predispozisyonuna sahip hastaliklari bulunmayan fertlerdir. Bu grup, taranan

populasyonun yaklasik %70’ini olusturmaktadir.

Orta derecede riskli hastalar: Birinci dereceden akrabalarindan birisinde 60
yasindan sonra KRK saptanmig olanlar bu grupta yer alir. Bu kisilerde KRK
gelisme riski ortalama riske sahip hastalarin iki katidir. Yine bu grupta 40
yasinda KRK gelisme riski, genel populasyonda 50 yasinda goérilen KRK
gelisme riskine esittir. Ayrica, kuvvetli aile oykusine sahip olan (gok
sayida birinci derece akrabasinda KRK gelisen ya da birinci dereceden
akrabalarindan birinde 60 yas altinda KRK gelisen) hastalar da bu gruba
girer. Bu fertlerde KRK kanser gelisme riski, ortalama risk grubunun 3-4
katidir.
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Yiiksek riskli hastalar: FAP ya da HNPKK gibi herediter kanser
sendromlarina sahip olan (ulseratif kolit ya da Crohn koliti ile beraber ya
da degil) fertlerdir (67, 70). KRK igin uygulanan tarama programlarinda
cesitli testler kullaniimaktadir. Bu testler baslica diski testleri (stool tests) ve

yapisal incelemeler (structural exams) olarak iki gruba ayrilabilir:

Diski testleri: Gayak-bazl digkida gizli kan testi (guaiac-based fecal occult
blood test: gFOBT), fekal immunokimyasal test (Fecal immunochemical test:
FIT) ve digki DNA testi (stool DNA: sDNA);

Yapisal incelemeler: Fleksibl sigmoidoskopi (FSIG), kolonoskopi, ¢ift
kontrastl baryum grafisi (double-contrast barium enema:DCBE), komputerize
tomografik kolonografi ya da sanal kolonoskopi (CTC:virtuel colonoscopy).
Diski testleri KRK’larin saptanmasinda, yapisal incelemeler ise ilave olarak
adenomatdéz poliplerin de ortaya c¢ikartimasinda rol oynarlar.

Digki testleri evde de uygulanabilen, barsak hazirhgina ihtiyag
gostermeyen Ozelliklere sahip olsalar bile; kanser Onlenmesinde
invazif testlere kiyasla daha etkisiz olduklari, KRK’larin saptanmasinda ise
yarayabilmeleri icin sik araliklarla tekrarlanmalari gerektigi ve eger pozitif
cikarlarsa invazif testlerin devreye girmesi gerekecegi vurgulanmalidir. KRK
onlenmesi KRK tarama testlerinin temel amaci oldugundan, eger olanaklar
mulsaitse ve taranacak fertler de invazif testlere riza gdsteriyorsa,
taramalarda yapisal incelemelerin kullanimi tesvik edilmelidir. FSIG, DCBE
ya da CTC testi pozitif ¢iktiginda, arastirmaya pankolonoskopi ile devam
edilmelidir. Ozet olarak bu testlerden her birisinin kendine 6zel avantaj ve
dezavantajlari vardir ve duruma goére ya tek baslarina ya da digerleriyle

kombine olarak kullanilabilirler (69, 71).

Adenomatdz polipler ve KRK’larin erkenden yakalanmasi amaciyla
yapilacak tarama ve izleme programlari Gzerinde uzlasiya varmak igin, ACS
(American Cancer Society), USMSTF (US Multi-Society Task Force on
Colorectal Cancer) ve ACR (American College of Radiology) gibi dernekler
beraberce konsensus c¢alismalari yuratmektedirler. Bu cergevede 2001

yilinda tam guncelleme, 2003 yilinda teknolojik guncelleme, 2006 yilinda
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post-polipektomi ve KRK rezeksiyonu sonrasi takip konusunda guncelleme
ve en son olarak da 2008 yilinda tam guncelleme yapilmistir (71). Risk
gruplarina gore Onerilen tarama ve takip programlari 6zet olarak Tablo 2 ve

Tablo 3’'te gosterilmistir.

Asagidaki tarama secenekleri, ortalama riskli yetiskinlerde 50 yasindan
sonra baslayarak KRK taramasi i¢in kabul edilebilir alternatiflerdir. Asagdidaki
her bir testin, dnleme potansiyeli, dogruluk, maliyet ve potansiyel zararlarina
iliskin kendine 6zgu 6zellikleri vardir; sahislara asagidaki segeneklerden birini
secerken karara varmalan icin firsat sunulmaldir. Rehber gelistirme
komitesinini fikrine gore, kolon kanserinin dnlenmesi KRK taramalarinin
temel amacidir. E§er olanaklar musaitse ve hastalar invazif testlere tabi
tutulmayi kabul ediyorlarsa, erken kanseri ve adenomat6z polipleri saptamak

icin planlanmis testler tegvik edilmelidir.
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Tablo 2. 50 yas ve Uzerindeki ortalama riske sahip kadin ve erkeklerde KRK ve adenomlarin

erken tespiti i¢in tarama rehberi

Adenomatéz polipleri ve kanseri tespit eden testler

Test Sikhig

Karara varmak i¢in temel konular

Splenik fleksuraya kadar ya da 40 | Her 5 yilda bir ya da
cm’ye kadar fleksibl sigmoidoskopi
(FSIG)

* Tam ya da kismi barsak hazirlig1 gerekir

* Genellikle sedasyon kullanilmaz, bu nedenle islem
sirasinda bazi sikintilar olabilir

« Sigmoidoskopinin koruyucu etkisi esas olarak
muayene edilen kolon boliimii ile sinirlidir

* Hastalar, sigmoidoskopideki pozitif bulgularin
genellikle kolonoskopiye yonlendirecegini
anlamalidir.

Kolonoskopi Her 10 yilda bir ya da

. Tam barsak hazirhig gereklidir
* Suur acikken sedasyon ¢ogu merkezde kullanilir,
hastalar is giiniinii kaybedecektir ve tesisten
transport icin
refakatgi gerekecektir

* Nadir fakat potansiyel olarak ciddi olabilen
perforasyon ve kanama riski vardir; risklerin ¢ogu
polipektomi ile ilgilidir.

Cift kontrastli kolon grafisi (DCBE) Her 5 yilda bir ya da

. Tam barsak hazirh g gereklidir
» Hastalarda >6mm’lik bir yada daha fazla polip
varsa, kolonoskopi oOnerilecektir; takip
kolonoskopisi tam barsak hazirlig1 gerektirecektir

* DCBE’nin riskleri disiiktiir, nadiren perforasyon
olgulart bildirilmistir

Sanal kolonoskopi (CTC) Her 5 yilda bir

Tam barsak hazirh@ gereklidir
» Hastalarda >6mm’lik bir ya da daha fazla polip
varsa, kolonoskopi Onerilecektir; eger aym giin
kolonoskopi miimkiin degilse, kolonoskopiden dnce
ikinci kez tam barsak hazirligr gerekecektir

e CTC’nin riskleri disiiktiir, nadiren perforasyon
olgular bildirilmistir

* Ekstrakolonik anormallikler CTC’de

tespit edilebilir ve daha ileri degerlendirmeyi
gerektirir

Kanser i¢in hassas gayak-bazli gaitada | Yillik
gizli kan testi (GFOBT)

Kanser igin hassas fekal | Yillik
immiinokimyasal test (FIT)

* Pozitif testler, artmisg kolon kanseri ve ilerlemis
neoplazi riskleriyle birliktedir; eger test sonuglari
pozitifse kolonoskopi 6nerilmelidir

« Eger test negatif ise, yillik olarak tekrarlanmalidir
* Hastalar, bir kez yapilan testin muhtemelen etkisiz
oldugunu anlamalidirlar.

Kanser i¢in hassas diski DNA testi | Sikligi belirsiz
(sDNA)

* Yeterli bir test ornegi alinmali ve laboratuara nakil
icin uygun koruyucu maddelerle paketlenmelidir

» Halen mevcut testlerin birim fiyati, diger diski
testlerinden 6nemli derecede yiiksektir.

« Test pozitifse, kolonoskopi Onerilecektir.

» Eger test negatifse, testi tekrarlamak igin gereken
uygun aralik belirsizdir.

FSIG (Flexible sigmoidoscopy), CTC (Computed tomographic colonography), DCBE (Double-contrast barium

enema),GFOBT (Guaiac-base fecal occult blood test), FIT (Fecal immunochemical test), SDNA (stool DNA test),

KRK (Kolorektal kanser)
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Tablo 3. Artmis veya yuksek riskli kisilerde KR adenom ve kanserlerin erken

tespiti icin tarama ve takip rehberi

Onceki kolonoskopisinde polip hikayesi bulunan artms riskli hastalar

Risk Kategorisi

Baslama Yas1

Oneriler

Kiigliik rektal hiperplastik polipleri
olan hastalar

* Ortalama riskli fertler
icin Onerilen araliklarla
kolonoskopi ya da diger
tarama segenekleri

Disiik grade displazili 1 ya da
2 kiigiik tubuler adenomu olan
hastalar

Baslangigta yapilan polipektomiden 5-10
yil sonra

* Kolonoskopi

1-3 aras1 adenomlar1 olan, ya da
>lem’lik 1 adenomu olan, ya da
yiiksek grade displazisi ya da villoz
ozelliklere  sahip  herhangi  bir
adenomu olan hastalar

Baglangigta yapilan polipektomiden 3 yil
sonra

* Kolonoskopi

Tek bir muayenede >10 adenomu
olan hastalar

Baslangigta yapilan polipektomiden <3 yil
sonra

* Kolonoskopi

Piecemeal olarak c¢ikartilan sesil

adenomlu hastalar

Tam olarak ¢ikartildigini dogrulamak igin
2-6 ay sonra

* Kolonoskopi

Kolorektal kanserli artmis riskli hastalar

Kolon ve rektum kanserli hastalara
yiiksek kalitede perioperatif temizlik
yapilmalidir

Eger cerrahi sirasinda rezeke edilemeyen
metastazlar bulunmuyorsa, kanser
rezeksiyonundan 3-6 ay sonra; alternatif
olarak, kolonoskopi intraoperatif olarak da
yapilabilir

* Kolonoskopi

Kolon ve rektum kanseri i¢in kiiratif
rezeksiyon uygulanan hastalar

Rezeksiyondan 1 yil sonra (ya da kolondaki
senkron hastalig1 temizlemek icin yapilan
kolonoskopiden 1 y1l sonra)

* Kolonoskopi

Aile oyKkiisii olan artmis riskli hastalar

60 yasindan Once birinci dereceden
akrabasinda ya da herhangi bir yasta
iki ya da daha fazla birinci dereceden
akrabasinda, KRK ya da adenomatdz
polipleri olanlar

40 yasindan Once ya da yakin aile
bireylerindeki en geng olgudan 10 y1l 6nce

* Kolonoskopi

>60 yasinda birinci dereceden | 40 yasinda Ortalama riskli fertler
akrabasinda KRK ya da adenomatoz icin Onerilen araliklarla
polipleri olan, ya da 2 ikinci tarama secenekleri
dereceden akrabasinda KRK olanlar uygulanir

Yiiksek riskli hastalar

Genetik  olarak  tamis1  konmus | 10 ya da 12 yasinda Ferdin genetik anomali

FAP’lilar ya da genetik test kaniti
olmayan ve FAP’tan kuskulamlanlar

tastyip tagimadigin
belirlemek i¢in  yillik
FSIG ve genetik
testlerin gerekliligi

konusunda danigma

Genetik ya da klinik olarak HNPCC
tanist  konanlar, ya da HNPCC
acisindan yiiksek riskli olanlar

20 ila 25 yasinda ya da yakin aile
bireylerindeki en geng olgudan 10 y1l 6nce

Her 1 ila 2 yilda bir

kolonoskopi  yapilmali
ve genetik testlerin
gerekli olup olmadig:

konusunda damsilmali

Inflamatuar ~ barsak  hastaliklari,
kronik tilseratif kolit ve Crohn koliti

Kanser riski, sol tarafli kolitin
baslangicindan 12-15 yil sonra ya da
pankolitin baslangicindan 8 yil sonra
onemli olmaya baglar

Displaziyi  arastirmak
i¢in yapilan biyopsilerle
birlikte kolonoskopi
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2.6. KOLOREKTAL KANSERLERDE KLINIK VE TANI

Kolon kanserli hastalarin ¢ogu, semptomlar ortaya c¢iktiktan sonra
taninmaktadir. Erken evrede hastalar asemptomatiktir veya supheli karin
agrisi, meteorizm, barsak hareketlerinde dedisiklik, rektal kanama
yakinmalari olabilir (57). Klinik bulgular genellikle daha ¢ok primer timorin
yerlestigi lokalizasyona gore ortaya c¢ikmaktadir. Sag kolon tumorlerinde
barsak aligkanliginda herhangi bir degigikliik olmamasi tipiktir.
Ancak, mukus sekrete eden bluyuk tumorler diareye neden olabilir (58). Sag
kolon timorleri daha ¢ok diskilamayla birlikte genellikle fark edilmeyen kronik
kan kaybi ve buna bagli yorgunluk, halsizlik ve ¢arpinti ile sonuglanan demir
eksikligi anemisi ile kendini géstermektedir (58). Sag kolon kanserinde ayrica
muphem karin agrisi, kilo kaybi ve batinda kitle gorulebilmektedir (57).
Sol kolon timorlerinde barsak aliskanhiginda degisiklik ve digkilamayla taze
renkli kanama yakinmalari 6n plana gikmaktadir. Ozellikle alt kadranlari tutan
karin agrilari kramp tarzinda olup, barsak hareketleri ile birlikte artip
azalabilirler. Barsak aliskanhgindaki degisiklikler diskilama sikhgi, digkinin
kivami ve sekli ile ilgilidir. Digskilama sikhdi tikkanmaya yol agan tiumdrlerde
azalirken, mukus salgilayan veya kanamaya yol agan tumorlerde artmaktadir
(50). Kolon kanserli hastalarin bir kismi kolonik tikanma ve perforasyon gibi
akut semptomlarla hekime bagvurabilirler. Kolonik tikanma ileri evre
tumorlerde ve Ozellikle de yash hastalarda gorulmektedir. Tam tikanma
hastalarin %10’undan azinda ortaya ¢ikmakta ve bu tablo acil tani ve cerrahi
tedaviyi gerektirmektedir. Bu hastalar gaz gaita ¢ikaramama, bulanti kusma,
abdominal distansiyon, kramp tarzindaki karin agrisi yakinmalari ile acile
basvurmaktadir. Hastalar acil operasyona alinmaz ise kolonik perforasyon
sonucu fekal peritonit ve sepsis tablosu goérulebilir (57). Cok nadir olarak,
kolon kanserlerinin ilk bulgusu, metastaz yaptigi organa ait klinik tablo ile
ortaya ¢ikmaktadir. Masif karaciger metastazi sarilik ve kasintiya yol agabilir.

Asit nedeniyle distansiyon gorulebilir (58).
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Kolorektal kanserle iligkili semptomlar gastrointestinal kanama, barsak
aligkanlhiginda degisiklik, karin agrisi, kilo kaybi ve tikanma bulgularidir.

Bunlar alarm semptomlaridir (59).

Fizik muayenede ele gelen kitle olabilecegi gibi dijital rektal muayenede
kitle veya kanama bulgulari saptanabilir. Adenopati, hepatomegali, sarilik ve
akciger bulgulari metastatik hastaligin bulgulari olarak saptanabilir. Sol kolon
ve rektum tumorlerinde abdominal distansiyon ve kabizlik gibi bulgularla
kendini gosteren tikanma bulgulari 6n planda iken sag kolon timorleri daha

sessiz seyreder.

Laboratuvar testlerinde demir eksikligi anemisi, elektrolit dengesizligi ve
karaciger fonksiyon testlerinde bozukluk tespit edilebilir. Karsinoembriyonik
antijen (CEA) duzeyi yuksek olabilir ve bu dizeyin postoperatif donemde
normale donmesi yapilan cerrahinin etkinligini gosterir (50). TUmor yeri
distalde de olsa senkron tumor, polip vb. atlanmamasi igin operasyon oncesi
evrelemede tum kolonoskopi yapilmasi sarttir. Primer tanidan itibaren
hastaligin yayginligi arastirmak icin tam bir hikaye, fizik muayene,

laboratuvar testleri, kolonoskopi ve bilgisayarli tomografi yapiimahdir (61).

2.7. KOLOREKTAL KANSERLERDE EVRELEME

Kolon kanserlerinin evrelenmesinde gunimuize kadar 3 farkli siniflama

kullaniimistir;
1.Dukes siniflamasi
2.Astler-Coller siniflamasi

3. TNM siniflamasi
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2.7.1. Dukes Evrelemesi

Dukes klasifikasyon sistemi daha o6nce kullanilan ve modifikasyonlari

olan bir sistemdir.
A evresi: Mukoza, submukoza, ve muskularis propria tutulmustur.

B evresi: Mukoza, submukoza, muskularis propria ve seroza yani tum duvar

tutulmustur.
C evresi: Lenf nodu tutulumu vardir.

D evresi: Uzak metastaz mevcuttur.

2.7.2. Modifiye Astler-Coller (MAC) evrelemesi

A: Tumodr sadece mukozadadir.

B1: Muskularis propria tutulmustur.

B2: Seroza invazedir.

B3: TUmor seroza digina ¢ikmig, komgu organ invazyonu vardir.
C1: B1 ilaveten lenf nodu tutulmustur.

C2: B2 ilaveten lenf nodu tutulmustur.

C3: B3 ilaveten lenf nodu tutulmustur.

2.7.3. TNM evrelemesi

KRK evrelemesinde glinimuzde ‘American Joint Committee on Cancer’
(AJCC) Tumor Nod Metastaz (TNM) klasifikasyonu kullaniimaktadir (62).

TNM sistemi primer tiumoérun barsak duvarina invazyonu (T evresi),
metastatik rejyonel lenf nodu sayisi (N evresi) ve uzak metastaz varligina (M

evresi) dayanmaktadir.
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2.8. KOLOREKTAL KANSERLERDE TEDAVI
2.8.1. Cerrahi Tedavi

Kolon adenokarsinomunun primer tedavisi, timorll barsak segmentinin,
komsu mezenterin ve direne olan lenf nodlarinin cerrahi olarak ¢ikariimasidir
(72,73). Tumoran anatomik lokalizasyonuna goére rezeksiyon yaplilir. Sag ve
sol kolon tumorlerinde sirasiyla sag veya sol hemikolektomi, sigmoid kolon
tumorleri icin genis sigmoid rezeksiyon yapilir (73,74). Peritoneal yayilim,
batinda assit varligi, cok sayida hepatik metastaz varligi ve ¢ok sayida
pulmoner metastaz varliginda palyatif cerrahi tedavi yapilir. Ancak; soliter
akciger ve karaciger lezyonlarinda kuratif rezeksiyon yapilmasi dogru bir
yaklagimdir. Karaciger ve akcigerde rezektabl metastaz gelismis olan
secgilmis hastalarin  %25-40’inda cerrahi kuratifdir. Gunumizde kolon
tumorlerinin rezektabilitesi %92, kir amacgl yapilan operasyonlarda olum
orani %2’dir. Cerrahi sonrasi 1. yil icindeki endoskopik kontrol, olabilecek
cerrahi sinir nukslerinin saptanmasinda 6nemlidir. Obstruksiyon yapmig veya
perfore olmus kanserlerde kuratif ameliyat icin her tlrlG gayret gésterilmelidir.
Bu hastalarda prognoz kotudur, ancak lezyonun hemen rezeke edildigi ve
metastaz saptanmayan hastalarda 5 yilllk sad kalm orani %30’a
yaklagmaktadir (73,74).

2.8.2. Adjuvan Radyoterapi

Nuks agisindan yuksek riskli kolon kanseri hastalarinda yapilan
retrospektif calismalarda, olusan yan etkiler nedeniyle adjuvan radyoterapinin
kuratif rezeksiyon sonrasi standart olarak kullaniimasi 6nerilmemektedir.
Ancak uygun lokalizasyonda irrezektabl rezidlel hastaligi olanlarda hasta

bazli dusunulebilecedi yonunde gorusler vardir (75).
2.8.3. Adjuvan Kemoterapi

1. Evre 0 kolon kanseri: Mukozaya sinirli hastalik vardir. Cerrahi, temiz

sinirlar saglanabilecek ise lokal eksizyon veya basit polipektomi; lokal
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eksizyona uygun olmayan genis lezyonlarda ise kolon rezeksiyonu seklinde

yapilir. Ek adjuvan tedavi gereksizdir (76).

2. Evre | kolon kanseri: Lokalize kalma egilimi nedeniyle yuksek kur orani

vardir (49). Bu evrede ek adjuvan tedaviye gerek yoktur (73).

3. Evre Il kolon kanseri: Amerikan Klinik Onkoloji Dernegi (American
Society of Clinical Oncology), evre Il kolon kanseri hastalarinda adjuvan
kemoterapinin rutin kullanimini desteklememektedir. Antalya Konsensus
toplantisinda evre |l kolon kanserinde, genc¢ vyas, yetersiz lenf nodu
cikarilmasi, T4 hastalik varhgi, barsak tikanikhgi veya perforasyonu
nedeniyle operasyona girilmis olmasi, az differansiye histolojiye sahip olma
gibi yuksek riskli vakalarda adjuvan kemoterapinin uygun bir

yaklasim oldugu bildirilmistir (77-79).

4. Evre Il kolon kanseri: Adjuvan kemoterapi bu evredeki hastalarda
standart olarak kullaniimaktadir. Adjuvan kemoterapide 5-Flurourasil-
Leukovorin ile 6 aylik post-op kemoterapi bir secenektir. Cok merkezli Avrupa
kokenli bir calismada evre lll kolon kanserli hastalarda peroral kullanilan bir
kemoterapi ajani olan kapesitabin ile standart 5-FU-Leucovorin rejimi
karsilagtinimistir. Calisma sonucu her iki koldaki ilaglarin esit etkinlikte
oldugunu gdstermistir (80). MOSAIC calismasinin 60 aylik takip sonuglarina
gore, adjuvan FOLFOX 4 (5-FU, Leukovorin, Oksaliplatin) rejimi, 5-FU-
Leukovorin kombinasyonundan Ustiin bulunmustur (81). MOSAIC calismasi
ile FOLFOX 4 rejimi rezeke evre Il kolon kanseri hastalarinda standart tedavi

haline gelmisgtir.

5. Evre IV kolon kanseri: Evre IV kolon kanserli hastalarin tedavisi
hastaligin lokalizasyonuna bagl olarak farkliliklar gostermektedir. Yalniz
karaciger veya akciger metastazi olanlarda cerrahi, tek potansiyel kuratif
tedavi secenegidir (83,86). Sinirli sayida lezyon, yeterli karaciger fonksiyonu
ve ana vaskuler yapilardan uzak olmasi durumlarinda karaciger metastazlari
rezeke edilebilir kabul edilmektedir. Yapilan randomize olmayan ¢alismalarda

5 yillik yasam suresinin %25-40 olmasi, cerrahi sinirin negatif olmasina
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baglidir (83). Metastatik kolon kanseri i¢cin 5-FU, kapesitabin, irinotekan,
oksaliplatin, bevasizumab, setuksimab ve panitumumab vyurtdiginda

onaylanmig ve aktif olarak kullanilan kemoterapi ajanlaridir.
2.9. PROGNOZz

Kolorektal kanserde prognoza etki eden faktorler:
e Yas

e Evreleme

e TUmOrun lokalizasyonu

e TUmOrun ¢api ve makroskopik gelisim paterni

e TUmOArun kolon duvarindaki invazyon derinligi

e Obstruksiyon-perforasyon varligi

¢ Lenf nodu metastazi ve metastatik lenf nodu sayisi
e Histopatolojik tip

e TUmorun diferansiyasyonu

e TUmOrun rezeksiyon sinirina uzakligi

e Eksize edilen lenf nodu sayisi

¢ Anjiolenfatik invazyon

e Perindral invazyon

e DNA polipoidi

¢ 18 g delesyonu

e TUmMOr supresor ve apoptozis inhibitdér gen ekspresyonu

e Musin antijenleri
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Cok genc ve cok yash hastalarda gorulen tumorler kotu prognozla
iliskilidir. Genglerdeki koétu prognoz, tanidaki gecikme, zeminde ulseratif kolit
varligi, tasli yuzuk hucreli ve musindz karsinomlarin daha sik gorulmesi ile
iliskilidir. Kadinlarda prognoz daha iyidir. CEA seviyesinin 5.0 ng/ml den
yuksek olmasi, tumorin evresinden bagimsiz olarak prognoz Uzerine kotu
etkisi oldugu gosterilmistir (82,83). Sol kolon karsinomlarinin daha iyi
prognozlu oldugu, sigmoid kolon ve rektumda olanlarin ise kotu seyirli oldugu
gOsterilmistir. Kolorektal karsinomlar multifokal olabilirler. Sekron ya da
metakron malignitesi olan hastalarin sag kalim orani, soliter kolorektal
karsinomlu hastalarinki ile benzerdir. Tumor evresi ilerledikge prognozu
kotllesir. Obstruksiyon ve perforasyon ile gelen hastalarin prognozunun kétu
oldugu gosterilmigtir. Ekspansif sinirh tumoér ile komsu doku arasinda
inflamatuar yanit olusturan timoérler daha iyi prognozludur. Vaskuler invazyon
varliginda, bes yillik sag kalim suresi belirgin azalma gosterir. Bu ekstramural
damarlarda oldugu zaman, barsak duvarinda lokalize olanlardan daha dnemli
prognostik bulgudur. Lenfatik invazyon, kan damari invazyonundan daha az
onem tasimakla birlikte ileri evre hastalarda yaygin olarak bulunmasi
durumunda prognozu kotulestirir. Tumaorun prognozu ile histopatolojik tipi ve
diferansiasyon derecesi arasinda kuvvetli bir iliski vardir. Misin6z karsinom,
tagsh  yUzuk hdcreli  karsinom ve anaplastik karsinom  klasik
adenokarsinomlara goére kotu prognozludur. Tumor lenf digumlerine

yayildiginda bes yillik sag kalim orani belirgin bir dugus gosterir (84).
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3. GEREG VE YONTEM

Calisma Kirikkale Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan

gerekli onay alindiktan sonra yurutilmuastar (Bkz Ek1).

Bu calismaya Kirikkale Universitesi Tip Fakdltesi Gastroentereloji Klinigi ,
Genel Cerrahi Klinigi ve Tibbi Onkoloji Klinigi'nde 01.01.2009-01.06.2015
tarihleri arasinda kolon kanseri tanisi almig, kolonoskopisi yapiimis ve daha
sonra da surveyans kolonoskopileri yapilan hastalar alinmistir.Surveyans
yapilan hastalarin hastalarinin  kayitlardaki  klinik, kolonoskopik ve
histopatolojik bulgularinin dagilimi yillara gére degerlendirilmistir. Bu ¢calisma
retrospektif tanimlayici bir c¢alismadir. Arastirmaya 18-94 yas araliinda

bulunan erkek ve kadin hastalar alinmigtir.
3.1. Caligmaya Alinmama Kiriterleri

18 yasindan kuguk olan hastalar,
Kolorektal kanser tanisi almamig hastalar,

Telefon numaralarina ulagilamayan hastalar,

Py 0 N

Calismaya katilmayr kabul etmeyen hastalar arastirmaya dabhil

edilmemistir.

Bu amagla ilk olarak, 6érneklemimizi olusturacak hastalarin bilgilerine,
calismamizda yer veriimesine ydnelik etik kurul karari, Kirikkale Universitesi
Tip Fakulltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan alinmigtir. Buna
ilaveten konuyla ilgili anabilim dallari bagkanlarindan gerekli izinler alinmistir.
Arastirmamizda 63 kolorektal kanserli hastanin dosyasina ulagiimig, 61
hastanin dosyasi degerlendirilebilir bulunmus ve bu hastalar ¢alismanin

orneklemini olusturmustur.
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Hastalarin, tani anindaki yas, cinsiyet, preoperatif kolon temizligi,
baslangic ve surveyans kolonoskopilerinde eslik eden polip ve adenom
sayisi, ¢apl, en buyuk polip ve adenomun lokalizasyonu, primer tumor
lokalizasyonu, operasyondan sonra ilk slUrveyans kolonoskopi tarihi, tani
aninda metastaz varligi, senkron ve metakron tumor varhgi, varsa

lokalizasyonu, yonu degerlendiriimek Gzere kaydedildi.

3.2. Verilerin Analizi

Istatistiksel analizler SPSS versiyon 20 yazilimi kullanilarak yapilmistir.
Degiskenlerin normal dagilima uygunlugu goérsel (histogram ve olasilik
grafikleri) ve analitik yontemlerle (Kolmogorov-Smirnov/Shapiro-Wilk testleri )
kullanilarak incelenmigtir. Tanimlayici analizler gruplar igin ortalama, standart
sapma, sayl ve yuzde olarak ifade edilmigtir. Normal dagihm gosterme
durumuna gore belirlenen sayisal degiskenler iki grup arasinda Bagimsiz
Gruplarda T Testi testi kullanilarak karsilastiriimistir. Kategorik degiskenler
Ki-kare veya Fisher testi kullanilarak karsilastiriimistir.  Baslangic
kolonoskopisi tam olma durumu, rektosigmoid tiumor olma durumu, baglangig
kolonoskopisinde AAP olma durumunun metakron tumoér sagkalim uUzerine
etkileri Log Rank testi kullanilarak incelendi. Hastalarin sagkalim hizlari
Kaplan-Meier sagkalim analizi kullanilarak hesaplanmistir. p-degerinin
0,05’in altinda oldugu durumlar istatistiksel olarak anlamli sonuglar olarak

degerlendirilmigtir.
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Arastirmada, Kirikkale Universitesi Tip Fakiiltesi
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Gastroentereloji

Klinigi'nde 01.01.2009-01.06.2015 tarihleri arasinda kolonoskopi yapilan 61

kolon kanseri hastasi degerlendirilmistir. Hastalarin bazi sosyodemografik

Ozellikleri Tablo 4’ te belirtilmistir.

Tablo 4. Hastalarin Cinsiyet ve Yag Dagilimlari

Sosyodemografik Ozellikler Say1 Yiizde

Cinsiyet Erkek 34 55,7
Kadin 27 44,3

Yas <40 2 3,3
40-49 6 9,8
50-59 13 21,3
60-69 17 27,9
70-79 11 18,0
>80 12 19,7

Yas Ortalama £SS 64,93+13,75

(yl)

Min. — Maks. 35-94

Toplam 61 100,0

Arastirmada yer alan hastalarin 34’ U (% 55,7) erkek, 27’si (% 44,3) ise

kadindir. Hastalarin yaslari incelendiginde yas ortalamasinin 64,93+13,75 yil

ve medyan yasin ise 65 yil oldugu tespit edilmistir. Kadin hastalarin ortalama

yasi 63,70+16,50 yil ve erkek hastalarin ortalama yasi 65,91+11,26 yil olarak

bulunmustur. Yapilan t-testi sonucunda yas ortalamalari bakimindan erkek

ve kadin olgular arasinda istatistiksel agidan anlamli

edilememistir (p = 0,538).

bir fark tespit
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Preoperatif kolonoskopi olgularin %42’sinde tamamlanabilmistir (Tablo 5).

Tablo 5. Hastalarin Preoperatif Kolonoskopi Dagilimlari

Preoperatif Kolonoskopi Say1 Yiizde

Kolonoskopi Tam 26 42,6
Tam Degil 35 57,4

Toplam 61 100,0

Tumor yerlesim yeri agisindan olgular incelendiginde sirasi ile en ¢ok
sigmoid kolon (% 45,9) ve rektumda (% 23) tumor oldugu saptanmistir. En az
splenik fleksura (% 1,6) ve hepatik fleksura (% 1,6) tumor tespit edilmistir
(Tablo6).

Tablo 6. Hastalarin Timor Yerlesim Yerlerinin Dagilimlari

Tiimor Yerlesim Yeri Say1 Yiizde
Rektum 14 23,0
Sigmoid 28 45,9
Inen 3 4.9
Splenik 1 1,6
Transvers 3 4,9
Hepatik 1 1,6
Cikan 9 14,8
Cekum 2 3,3
Toplam 61 100,0
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Hastalarin tumor lokalizasyonlarina bakildiginda % 19,7 sinde tumor
yerlesimi sag lokalizasyonlu iken % 75,4’ Unde ise tiumor yerlesimi sol

lokalizasyonlu olarak tespit edilmigstir (Tablo 7).

Tablo 7. Hastalarin Timor Lokalizasyon Dagilimlari

Tiimor Lokalizasyon Say1 Yiizde
Sol 46 75,4
Transvers 3 4,9
Sag 12 19,7
Toplam 61 100,0
Hastalarin  %42,6’sinda ilk kolonoskopide, %54,1'inde surveyans

kolonoskopisinde timodre eslik eden polip varligi saptanmistir (Tablo 8).

Tablo 8. Hastalarda Timoére Eslik Eden Polip Varligi

Polip ilk Kolonoskopi Siirveyans Kolonoskopi
Sayr Yiizde Say1 Yiizde
Yok 35 57,4 28 45,9
Var 26 42,6 33 54,1
Toplam 61 100,0 61 100,0
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ilk kolonoskopide polip tespit edilen hastalarin %34,6’sinda, sirveyans
kolonoskopisinde polip tespit edilen hastalarin %9,1’'inde 3 ve Uzeri sayida
polip bulunmaktaydi (Tablo 9). ilk kolonoskopide poliplerin ortalama capi
8,5414,890 mm iken en buydk polip c¢apt 2 cm idi. Sdrveyans
kolonoskopisinde poliplerin ortalama g¢api 6,64+3,66 mm ve en buyuk polip

cap! 2 cm idi.

Tablo 9. Hastalarda Tiimore Eslik Eden Polip Sayisi

Polip Sayis1 ilk Kolonoskopi Siirveyans Kolonoskopi
Say1 Yiizde Say1 Yiizde
1 10 38,5 16 48,5
2 7 26,9 14 42,4
3 ve tizeri 9 34,6 3 91
Toplam 26 100,0 33 100,0

Polip yerlesim yeri agisindan olgular incelendiginde sirasi ile en ¢ok

rektum (% 50,0) ve sigmoid kolonda (% 26,9) polip oldugu saptanmistir
(Tablo 10). Sirveyans kolonoskopisinde ise en ¢ok rektum (% 24,2) ve

transvers kolonda (% 24,2) polip oldugu saptanmistir.

Tablo 10. Hastalarin En Biiylk Polip Yerlesim Yerlerinin Dagilimlari

Polip Yerlesim Yeri ilk Kolonoskopi Siirveyans Kolonoskopi
Say1 Yiizde Say1 Yiizde
Rektum 13 50,0 8 24,2
Sigmoid 7 26,9 7 21,2
Inen 3 11,5 5 15,2
Transvers 1 3,8 8 24,2
Cikan 2 17,7 5 15,2
Toplam 26 100,0 33 100,0
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Hastalarin polip lokalizasyonlarina bakildiginda % 11,5’ inde polip
yerlesimi sag lokalizasyonlu iken % 88,5 inde ise polip yerlesimi sol
lokalizasyonlu olarak tespit edilmigtir (Tablo 11). Strveyans kolonoskopisinde
ise % 42,4’ Unde polip yerlesimi sagd lokalizasyonlu iken % 57,6’ sinda ise

polip yerlesimi sol lokalizasyonlu olarak tespit edilmigtir.

Tablo 11. Hastalarin Polip Lokalizasyon Dagilimlari

Polip Lokalizasyon i1k Kolonoskopi Siirveyans Kolonoskopi
Say1 Yiizde Say1 Yiizde
Sol 23 88,5 19 57,6
Sag 3 11,5 14 42,4
Toplam 26 100,0 33 100,0

Hastalarin %26,2’sinin ilk kolonoskopisinde tani

edilmistir (Tablo 12).

Tablo 12. Hastalarda Tani Aninda Metastaz Varligi

aninda metastaz tespit

Metastaz Say1 Yiizde
Yok 45 73,8
Var 16 26,2
Toplam 61 100,0




Hastalarin %19,3’Unde senkron, %21,3’4Unde metakron tumor saptanmigtir

(Tablo 13).

Tablo 13. Hastalarda Senkron ve Metakron Tumor Varhigi

Senkron Say1 Yiizde
Yok 49 80,7
Var 12 19,3
Metakron Sayl Yiizde
Yok 48 78,7
Var 13 21,3
Toplam 61 100,0

Senkron tumor yerlesim yeri agisindan olgular incelendiginde en ¢ok

transvers kolonda (% 45,9) tumaor oldugu saptanmigstir (Tablo 14).

Tablo 14. Hastalarin Senkron TUumor Yerlesim Yerlerinin Dagilimlari

Senkron Tiimor Yerlesim Yeri Say1 Yiizde
Sigmoid 1 8,3
Inen 2 16,7
Splenik Fleksura 2 16,7
Transvers Kolon 4 33,3
Hepatik Fleksura 1 8,3
Cikan 2 16,7
Toplam 12 100,0
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Hastalarin senkron tumor lokalizasyonlarina bakildiginda % 41,7’ sinde

tumor yerlesimi sag lokalizasyonlu iken % 41,7’ sinde ise tumor yerlesimi sol

lokalizasyonlu olarak tespit edilmigtir (Tablo 15).

Tablo 15. Hastalarin Senkron Tiimor Lokalizasyon Dagilimlari

Tiimor Lokalizasyon Say1 Yiizde
Sol 5 41,7
Transvers 2 16,6
Sag 5 41,7
Toplam 12 100,0
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Olgularin demografik o6zellikleri ve baslangig kolonoskopi 06zellikleri

acisindan senkron timoru olanlarla olmayanlar arasinda anlaml fark tespit

edilmedi (Tablo 16).

Tablo 16. Senkron tiimori olan olgularla senkron tiimérii olmayan olgularin

demografik  ozelliklerinin ve baslangic  kolonoskopi  6zelliklerinin
karsilastiriimasi
Senkron tiimér varhgi ST (+) ST () p degeri
(n=12) (n=49)
Yas (Ort. = SD) 64,2 +13,7 65,1 +£13.8 0,8
Erkek cinsiyet (n,%o) 4 (33,3) 30 (61,2) 0,08
Eslik eden polip varhgi (n,%) 8 (66,7) 18 (36,7) 0,06
Eslik eden polip sayis1 (Ort. + SD) 3,50 £3,10 2,17+ 1,46 0,1
Eslik eden adenom varhgi (n,%) 7 (58,3) 19 (38,8) 0,2
Eslik eden adenom sayisi (Ort. = SD) 1,57+ 0,97 1,16 = 0,50 0,1
Eslik eden AAP (n,%) 6 (50,0) 14 (28,6) 0,1
Eslik eden HGD (n,%) 4 (33,3) 11 (22,4) 0,4
Eslik eden villoz adenom (n,%) 3(25,0) 11 (22,4) 1,0
Eslik eden <1 cm adenom (n,%o) 4(33,3) 9 (18,4) 0,2

*Ki-kare
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Metakron tumor yerlesim yeri acisindan olgular incelendiginde en ¢ok inen

kolonda (% 23,1) tumdr oldugu saptanmistir (Tablo 17).

Tablo 17. Hastalarin Metakron Timor Yerlesim Yerlerinin Dagilhimlari

Metakron Tiimér Yerlesim Yeri Say1 Yiizde
Rektum 2 15,4
Sigmoid 1 7,7
Inen 3 23,1
Transvers Kolon 2 15,4
Hepatik Fleksura 1 7,7
Cikan 2 15,4
Cekum 2 154
Toplam 13 100,0

. Hastalarin metakron timor lokalizasyonlarina bakildiginda % 53,8’ inde

timor yerlesimi sag lokalizasyonlu iken % 46,2’ sinde ise tumor yerlesimi sol

lokalizasyonlu olarak tespit edilmigtir (Tablo 18).

Tablo 18. Hastalarin Metakron Timor Lokalizasyon ve Yon Dagilimlari

Tiimor Lokalizasyon Say1 Yiizde
Sol 6 46,2
Sag 7 53,8
Tiimor Yonii Say1 Yiizde
Tm Proksimali 8 61,5
Tm Distali 5 38,5
Toplam 13 100,0
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Operasyon sonrasi %21.3 metakron tumor tespit edildi. Metakron

tumor tespit edilenlerde baslangi¢c kolonoskopisinde >1 c¢cm adenom varligi

anlamli oranda yuksek tespit edildi (%46.2 vs. %14.6, p=0.02), ayrica eslik

eden adenom sayisi da metakron tumoru olan olgularda daha fazla idi

(p<0,001).

Bunun disinda kalan baslangi¢c kolonoskopik bulgulari ve

demografik bulgular metakron timoérd olan olgularla metakron timori

olmayan olgular arasinda benzer idi (Tablo 19).

Tablo 19. Metakron tiimori olan olgularla metakron tiimoru olmayan olgularin

demografik  o6zelliklerinin ve baslangi¢  kolonoskopi  6zelliklerinin
karsilastiriimasi
Metakron tiimor varhgi MT (+) MT (-) p degeri
(n=13) (n=48)
Yas (Ort. = SD) 58,2+13,0 66,7+13,4 0,052
Erkek cinsiyet (n,%o) 9 (69,2) 25 (52,1) 0,2
Eslik eden polip varhgi (n,%) 6 (46,2) 20 (41,7) 0,7
Eslik eden polip sayis1 (Ort. + SD) 2,17+1,94 2,70 £2,22 0,1
Eslik eden adenom varhgi (n,%) 4(30,8) 22 (45,8) 0,3
Eslik eden adenom sayisi (Ort. = SD) 2,25+0,95 1,09 + 0,42 <0,001
Eslik eden AAP (n,%) 6 (46,2) 14 (29,3) 0,3
Eslik eden HGD (n,%) 5(38,5) 10 (20,8) 0,2
Eslik eden villoz adenom (n,%) 2 (15,4) 12 (25,0) 0,7
Eslik eden > 1 cm adenom (n,%o) 6 (46,2) 7 (14,6) 0,02

*Ki-kare
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Baslangi¢ kolonoskopisinde villoz adenom 27 (%44.3), HGD 15 (%24.6)
ve AAP 20 (%32.8), >1cm adenom ise 13 (%21.3) olguda tespit edildi. Vill6z
adenomun %59,3'U, HGD’nin %66,7’si, AAP’nin %601 proksimal
lokalizasyonlu saptanmistir. Hastalarin 13’Unde (%21,3) 1 cm Uzeri polip
tespit edilmigtir. Strveyans kolonoskopisinde ise villoz adenom 19 (%31,1),
HGD 16 (%26,2) ve AAP 15 (%24,6), >1cm adenom ise 13 (%21.3) olguda
tespit edildi. Villdz adenomun %63,2’si, HGD’nin %75’i, AAP’nin %73,3’l
proksimal lokalizasyonlu saptanmistir. Hastalarin 13’Gnde (%21,3) 1 cm Gzeri

polip tespit edilmistir (Tablo 20).

Tablo 20. Yapilan Kolonoskopilerde Adenom, HGD, AAP ve 1 cm Uzeri Polip

Varhgi
Ilk Kolonoskopi Siirveyans Kolonoskopi

Villoz adenom Say1 Yiizde Say1 Yiizde
Yok 34 55,7 42 68,9
Var 27 44,3 19 31,1
HGD Say1 Yiizde Sayr Yiizde
Yok 46 75,4 45 73,8
Var 15 24,6 16 26,2
AAP Say1 Yiizde Sayr Yiizde
Yok 41 67,2 46 75,4
Var 20 32,8 15 24,6
1 cm iizeri polip Say1 Yiizde Say1 Yiizde
Yok 48 78,7 48 78,7
Var 13 21,3 13 21,3
Toplam 61 100,0 61 100,0
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ise baslangic kolonoskopisinde

advanced adenom pathology varligi daha yuksek oranda tespit edildi (%56.3

vS. %24.4, p=0.03) (Tablo 21).

Tablo 21. Tani aninda metastazi olan olgularla tani aninda metastazi olmayan

olgularin demografik 6zelliklerinin ve baslangic kolonoskopi ozelliklerinin

karsilastiriimasi

Tam aminda metastaz varhgi Met (+) Met (-) p degeri
(n=16) (n=45)
Yas (Ort. = SD) 68,3 +13,3 63,7+13,8 0,2
Erkek cinsiyet (n,%o) 8 (50,0) 26 (57,8) 0,5
Eslik eden polip varhgi (n,%) 8 (50,0) 18 (40,0) 0,4
Eslik eden polip sayis1 (Ort. + SD) 3,0£29 23+1,7 0,5
Eslik eden adenom varhgi (n,%) 8 (50,0) 18 (40,0) 0,4
Eslik eden adenom sayisi (Ort. = SD) 1,63+ 0,91 1,10+ 0,47 0,06
Eslik eden AAP (n,%) 9 (56,3) 11 (24,4) 0,02
Eslik eden HGD (n,%) 4 (25,0) 11 (24,4) 1,0
Eslik eden villoz adenom (n, %) 2(12,3) 12 (26,7) 0,3
Eslik eden < 1 cm adenom (n,%b) 4 (25,0) 9 (20,0) 0,6

*Ki-kare
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Preoperatif kolonoskopisi tamamlanabilenlerle tamamlanamayanlar
arasinda surveyans kolonoskopisinde AAP, villoz adenom, HGD, adenom

varhigi ve sayisi agisindan fark bulunamamistir (Tablo 22).

Tablo 22. Preoperatif tam kolonoskopi yapilabilenlerle yapilamayanlar
arasinda surveyansta metakron tiimor, adenom ve AAP sikhklarinin

karsilastiriimasi

Preoperatif Tam Kolon Preoperatif Tam Kolon p degeri
() Q)
(n=26) (n=35)

Surveyansta 7 (26,9) 10 (28,6) 0,8
Adenom

Surveyansta AAP 3(11,5) 5(14,3) 1,0
Metakron tiimor 5(19,2) 8(22,9) 0,7
*Ki-kare

Ayrica kolonoskopisi tamamlananlarla tamamlayanlar kendi iginde ayri
ayri deg@erlendirildiginde, baslangi¢ kolonoskopisine goére surveyans
kolonoskopilerinde adenom sayisinda ve AAP varliginda anlamli degigiklik

tespit edilmedi.
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Tani kolonoskopisi ile surveyans kolonoskopisi arasi sure median 18 hafta

idi. Senkron timoéri olan olgular diglandidinda, ilk kolonoskopisi

tamamlanabilen olgularla tamamlanamayan olgular arasinda metakron tumaor

free survival agisindan anlamli fark tespit edilemedi (p=0.3) (Sekil-
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5).
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Sekil-5: ilk kolonoskopisi tamamlanabilen olgularla tamamlanamayan olgularin

takipte metakron timor gelisim free survival agisindan degerlendiriimesi
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Ayrica yine senkron tumoru olanlar dislandiginda, rektosigmoid
tumord olanlarla rektosigmoid proksimalinde tUmord olanlar arasinda

metakron tumor free survival agisindan anlamli fark tespit edilemedi (p=0.4)

(Sekil-6).
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Sekil-6: Rektosigmoid bolgede ve rektosigmoid boélge proksimalinde timoért olan

olgularin takipte metakron timaor gelisim free survival agisindan degerlendirilmesi
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Baslangi¢c kolonoskopisinde AAP olanlarla olmayanlar arasinda da
senkron timoru olanlar diglandiginda metakron timoér free survival agisindan

anlamli fark tespit edilemedi (p=0.4) (Sekil-7).
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Sekil-7: Baslangi¢ kolonoskopisinde AAP polibi olan ve AAP polibi olmayan

olgularin takipte metakron timor gelisim free survival agisindan degerlendirilmesi
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5. TARTISMA

Kolorektal kanser dunyada kanser mortalitesinin 6nde gelen
sebeplerinden biridir. Ulkemiz icin de tim kanserler arasinda erkeklerde ve
kadinlarda Uguncu sirada gorilen kolorektal kanserlerde tarama testleri

onem tasimaktadir.

Kolorektal kanserlerin erkeklerde gorulme sikligi kadinlara gore biraz
daha fazladir (5,85,86). Kang ve arkadaslarinin (87) 2005 yilinda yaptiklari
bir surveyans calismasinda 164.628 kolorektal kanserli hasta Uzerinde
calisiimis ve bu hastalarin kadin/erkek orani 1/1.02 olarak bulunmustur.
KKTC’ de 170 kolorektal kanserli hastada yapmis olduklari baska bir
calismada erkek hastalarin, olgularin % 54.7° sini ve kadin hastalarin
olgularin % 45.3’ UnU olusturdugu tespit edilmistir (88) (E/K orani 1,2/1).
Yine ayni sekilde Wang ve arkadaslarinin (89) Cin’ de vyaptiklari bir
calismada toplam 2.340 kolorektal kanserli hasta incelenmis ve hastalarin %
41.8’ ini kadinlar, % 58,2’ sini erkekler olusturmustur. Erkek/kadin olgu orani
1,3/1olarak bulunmustur. Calismamizdaki olgularin %55,7’si erkektir. Erkek

kadin orani 1,26/1 olarak bulunmus olup literatir ile uyumludur.

Kolorektal kanserler daha c¢ok ileri yas grubunu etkilemektedir.
Gorlilme sikhdr 50 yasindan sonra artmakta ve 60-70 yaslari arasinda en
yuksek duzeye ulagsmaktadir. Ortalama tani yasi erkeklerde 63, kadinlarda
62'dir. invazif KRK gelisme riski, yasla birlikte artmaktadir ve olgularin %90’
50 yasindan sonra ortaya ¢gikmaktadir (90-92).

Poynter ve arkadaslarinin (22), 2005 yilinda 1953 kolorektal kanserli
hasta ile yaptiklari bir calismada hastalarin yas ortalamasi 69.9+11.7 olarak
bulunmustur. Sjo ve arkadaslarinin (93) 2007 yilinda Oslo’ da yapmis
olduklari bagka bir arastirmada ise kolorektal kanserli hastalarin ortalama
yaslari kadinlarda 75 ve erkeklerde 71 olarak tespit edilmistir. Wang ve
arkadaslarinin (89), 2340 kiside yapilan baska bir arastirmasinda ise yas
ortalamasi 61 olarak belirlenmigtir. Bizim galismamizda ise hastalarin yaslari

ele alindiginda % 86,9’ unun 50 yas ve uzerinde oldugu tespit edilmis olup
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kolorektal kanserin en fazla goéruldugu yas arahdi 60-70 yas olarak
belirlenmigtir. Calismamiza dahil ettigimiz kadin ve erkek olgularin yas
dagilimlari incelendiginde ortalama yasglari yaklasik olarak 65 bulunmustur ve
kadin-erkek olgularin yaslari arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
tespit edilmemistir. Hastalarin genel olarak 60-70 yas araliginda yogunlasmis

oldugu gorulmustar. Bu durum literatlr ile benzerlik gdstermektedir.

Kolorektal kanserlerin buylk ¢ogunlugu sigmoid kolon ve rektumda
yerlesir, ancak son zamanlarda yapilan g¢alismalar sonucunda sag kolon
kanserlerinin sikhginda artis dikkati cekmektedir. Genel olarak olgularin 1/3’
U rektumda ve 2/3’ U kolonda lokalizedir. Wang ve arkadaslarinin (89) 2010
yilinda 2340 kolorektal kanserli hasta ile yapmis oldugu ¢alismada, kolorektal
kanserlerin dagihmi incelendiginde en sik rektumda kanserin lokalize oldugu
bulunmustur. Bunu daha az siklikla sigmoid kolon ve ¢ikan kolonda yerlesmis
timor olgulari izlemektedir. Glrsoy ve arkadaslarinin (94) yapmis olduklari
bir diger calismada ise sol kolonda tumoér goérilme orani % 78 iken sag
kolonda yerlesmis timdr orani % 22 olarak tespit edilmigtir. Ozgoren ve
arkadaslarinin (95) calismasinda Van Yizinci Yil Universitesi nde tani
almis 69 kolorektal kanser olgusu retrospektif olarak degerlendiriimis ve en
sik rektumda tumér saptanmistir. ikinci ve Uglinci siklikta ise sirasiyla
sigmoid kolon ve ¢ekumda tumor gorulmustar. 198 kolorektal kanser tanil
hasta Uzerinde vyapilan dort vyillik bir c¢alismada hastalarin tumor
lokalizasyonlari incelendiginde, ¢ikan kolon ve transvers kolonda % 40
olguda tiumor tespit edilmis olup belirgin bir sekilde sag yerlesimli kolorektal
kanser insidansinda artis oldugu, rektum ve sigmoid kolon yerlesimli
olgularda ise anlamli oranda bir azalma oldugu ifade edilmigtir (96). 5807
kolorektal kanserli vaka uzerinde yapilan 40 yillik bir ¢alismada patoloji
kayitlar retrospektif olarak taranmistir (97). Calisma 10 yillik periyotlara
boliunmus olup yillar igerisindeki sag ve sol kolon yerlegimli timor dagilimlari
incelenmistir ve bunlarin sonucunda, yillar igerisinde sag yerlesimli kolorektal
kanser insidansinda tedrici bir artis tespit edilmigtir. Calismanin ilk 10 yillik
periyodundaki sag lokalize kolorektal kanser vakasi % 6.7 oraninda iken

calismanin son on yillik periyodundaki sag yerlesimli kolorektal kanser
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olgusu % 21.4° e yukselmistir. Benzer olarak; Leon ve arkadaslarinin (98)
2004 yilinda yayinlamis olduklari bir makalede 2462 kolorektal kanser vakasi
degerlendirmeye alinmigtir. Yapilan ¢alismalar sonucunda toplam 14 yillik bir
surecgte tum kolonik segmentlerde kanser insidansinda artis saptanmis olup
cikan kolon yerlesimli timoarlerde ilk yillara gore galismanin sonunda 4 kat
artis oldugu goézlenmigtir. Rektal yerlesimli timorlerde ise baslangigta % 40
olan oran g¢alismanin son yillarinda % 25 e kadar gerilemigtir. Bu verilerin
sonucunda ise proksimal yerlesimli timor insidansindaki progresif artis agik
bir sekilde izlenmektedir. Bizim g¢alismamizda olgularin %68,9’'unda timor
rektosigmoid bilegkede lokalize iken, sad kolon lokalizasyonlu tumor orani

%17,9 idi. Preoperatif kolonoskopi olgularin %42’sinde tamamlanabilmigtir.

Gunumuzde kolon patolojilerinin saptanmasini saglayabilecek dijital
kolon grafisi, endoluminal CT kolonografi ve virtual kolonoskopi gibi farkl
yontemler geligtirimesine ragmen kolonoskopi hala en gegerli yontemdir.
Ustelik lezyonun dogrudan gérilip biyopsi alinmasi, senkron lezyonlarin
gozden gegiriimesi ve polipektomi gibi tedaviye imkan saglamasi diger
avantajlari olarak sayilabilir. Kolonoskopi sirasinda saptanan tum poliplerin
cikarilmasi kolorektal kanser insidansini %76-90 oraninda azaltmaktadir
(89). Gastrointestinal sistemde polip gérilme sikhgi beyaz irkta %35, Asya
ve Afrika’lilarda ise %10-15 olarak bulunmustur (100). Ulkemizde kolon polipi
prevelansini belirleyen blyuk o6lgekte bir calisma mevcut olmasa da alt
gastrointestinal sistem endoskopi verilerinde Elazig’da %7, Bursa’da %13.4
ve Isparta’da %20.7 oraninda polip saptanmigtir (101-103). Adenomlarda yas
artikga polip gortulme sikhgi, bayuklugu ve displazi gelisme orani artmaktadir.
lleri yas kolonik adenom gelisimi igin major risk faktéridiir. Asemptomatik
insanlardaki kolonoskopik tarama g¢aligmalari, adenom prevalansinin, 50
yasinda vyaklasik %25-30 oldugunu dusundurmastir (104,105). Bizim
calismamizda KRK’'ya Eslik eden adenom orani %42.6 olup genel

populasyonun yaklasik iki kati tespit edilmigtir.
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GiS’'de polipler en fazla rektosigmoid boélgede olusurlar ve gekuma
dogru gorulme sikhklari azalir. Disanb ve arkadasglarinin yapmis oldugu
c¢alismada adenomlarin %54 oraninda splenik fleksura proksimalinde lokalize
oldugunu bildirmislerdir (106). Bech ve arkadaslari adenomlarin en sik
sigmoid kolonda yerlestigini bildirmislerdir (107). Liebermann ve arkadaglari
poliplerin %44’Gnun distal 60 cm’lik kisminda bulundugunu bildirmiglerdir
(108). Altiyuzyetmigbes vakalik bir galismada poliplerin %47’si sigmoid kolon,
%18,7’si inen kolon, %13,6’sI transvers kolon,%12,5’i rektumda bulundugu
bildirilmistir (109). Doértylzyirmisekiz vakalik bir diger calismada poliplerin
%76,7’sinin sol kolon, %23,3'Unun sad kolonda lokalize oldugu bildirilmistir
(110). Dokuzyuzondoért vakalik bir diger galismada poliplerin %47’sinin
rektosigmoid bdlgede, %19,3’'Unun inen kolonda, %11,2’sinin transvers
kolonda, %38,5'inde c¢ikan kolonda, %4,6’sinin ¢ekumda oldugu rapor
edilmistir (111). Calismamizda ise polip yerlesim yeri agisindan olgular
incelendiginde sirasi ile en ¢gok rektum (% 50,0) ve sigmoid kolonda (% 26,9)
polip oldugu saptanmistir. Strveyans kolonoskopisinde ise en ¢ok rektum
(% 24,2) ve transvers kolonda (% 24,2) polip oldugu saptanmistir. Hastalarin
polip lokalizasyonlarina bakildiginda % 11,5 inde polip yerlesimi sag
lokalizasyonlu iken % 88,5 inde ise polip yerlesimi sol lokalizasyonlu olarak
tespit edilmistir. Strveyans kolonoskopisinde ise % 42,4’ inde polip yerlesimi
sag lokalizasyonlu iken % 57,6’ sinda ise polip yerlesimi sol lokalizasyonlu

olarak tespit edilmistir.

Kolorektal kanserlerin % 20 kadari tani aninda metastatik olup siklikla
hematojen ve lenfatik yolla yayihim gostermektedirler. Ayni zamanda
komsuluk yolu ya da transperitoneal olarak da yayilim yapabilir. En sik
metastaz bolgeleri bdlgesel lenf nodlari, karaciger, akciger ve peritondur
(112). Pande ve arkadaglarinin (113) 2000-2006 yillari arasinda New York’ ta
yaptigi bir galismada 753 kolorektal kanserli hastada 80 hastanin evre IV’ te
oldugu tespit edilmis olup en sik metastaz bolgeleri karaciger, periton ve
akciger olarak bulunmustur. Literatirde, kolorektal kanser tanisi olan

hastalarin tani sirasinda veya Kklinik takiplerinde %50-60’iInda metastaz
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gelistigi, bu metastazlara en sik karaciger, akciger veya peritonda rastlandigi
belirtimektedir. Yine kolorektal kanserli hastalarin tani sirasinda %15-25’inde
es zamanl karaciger metastazlarinin goruldugu ve tim kolorektal kanserler
icin en sik metastaz yerinin karaciger oldugu belirtiimektedir (114-119).
Somali ve arkadasglari yaptiklari ¢alismada, hastalarinin %23’Gnde metastaza
rastladiklarini, en sik metastaz yerinin karaciger (%7.5) oldugunu ve bunu
akciger metastazinin (%5.2) takip ettigini belirtmislerdir (120). Calismamizda
tani aninda metastaz olgularin %26.2’sinde mevcuttu. Sonuclarimiz literatir

ile uyum gostermektedir.

ABD’deki ulusal polip calismasi sonuglarina gore adenom tekrari %32-
42 arasindadir (121). Avidan (122) calismasinda 1 ile 5 yil icinde polip
tekrarlama riskinin  %32-42 arasinda oldugunu belirtmistir. Neugut ve
ardaglarina gore (123) polipektomiyi takiben 3 yillik takipte polip tekrarlama
riskinin %42’ dir. Amonkar ve arkadaslarinin g¢alismasinda ise polip
tekrarlama riskinin 1, 3, 5. yillarda sirasiyla %11, %38, %53 oldugu
belirtiimisti. Calismamizda hastalarimizin sirveyans kolonoskopisinin
ortalama olarak 22,7+13,3, median 18 hafta sonra yapildigi ve 33 (%54.1)

hastada polip’in tekrarladigi saptanmigtir.

Kanser gelisme riski, adenomlarin sayisi ve buyuklugu ile de dogrudan
iligkilidir. Adenom yapisindaki villoz komponentin fazlalhgi da kanser gelisme
riskini arttirmaktadir. Tubuler adenomlarda kanserlesme riski %5 iken, bu risk
tubulo-villéz adenomlarda %22, villoz adenomlarda ise %40 civarindadir.
Polip boyutu 1 cm’den blyuk oldugunda da, kanserlesme riski artmakta ve
%35-50 duzeyine ulasmaktadir (124). KRK tanisi konan hastalarda, kolonda
ayni anda ikinci bir kanserin de bulunmasi (senkron kolon kanseri) ya da
daha sonra ikinci bir kanser gelisme (metakron kolon kanseri) olasilgi,
normal populasyona gore yaklagik 3 kat artmigtir ve ortalama %5
civarindadir (64). HNPCC ve Ulseratif kolit (UK) hastalarinda ise, senkron
kolon kanserine daha sik oranda rastlanir. Senkron kanserlerde prognoz,
evresi ileri olan tumore gore degerlendirilir. Metakron kanserlerin yariya yakin

bir bélima, ilk timérden yaklasik 5-7 yil sonra ortaya cikar. ikinci lezyonlar,
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genellikle kolonun ilk lezyondan daha uzak bir bolgesinde gelisirler (65,66).
Calismamizda metakron tm %21.3, senkron tm ise olgularin %19.7’sinde
tespit edildi. Metakron timorlerin % 61,5 ilk timorun proksimalinde, %38,5'i
ise distalindeydi. Metakron tUmor gelisen hastalarda suUrveyans
kolonoskopisinde tespit edilen polip sayisi anlamli diuzeyde fazla tespit
edilmistir (p=0,03).

Senkron tm varligi ile baslangi¢ kolonoskopi 6zellikleri arasinda iligki
tespit edilemezken, metakron tm tespit edilenlerde baslangig
kolonoskopisinde >1 cm polip varligi anlaml oranda yuksek tespit edildi
(%46.2 vs. %14.6, p=0.02).

Baslangic kolonoskopisinde villoz adenom 27 (%44.3), HGD 15
(%24.6) ve AAP 20 (%32.8), >1cm adenom ise 13 (%21.3) olguda tespit
edildi. Sudrveyans kolonoskopilerinde olgularin 17’sinde toplam 22 adenom
tespit edildi. >1 cm adenom 13 (%21.3), AAP 15 (%24.6), HGD 16 (%26.2),
villoz adenom 19 (%31.1) olguda tespit edildi. Literatirde hastada vill6z
adenom, HGD, AAP ve >1cm adenom olmasinin KRK riskini artirdidi
raporlanmigtir (12,125,126).

Tani aninda metastazi olanlarda ise baslangic kolonoskopisinde
‘advanced adenom pathology’ (AAP) varligi daha ylksek oranda tespit edildi
(%56.3 vs. %24.4, p=0.03). Preoperatif kolonoskopisi tamamlanabilenlerle
tamamlanamayanlar arasinda surveyans kolonoskopisinde AAP, villoz
adenom, HGD, adenom varligi ve sayisi agisindan fark bulunmamistir.
Ayrica kolonoskopisi tamamlananlarla tamamlayanlar kendi iginde ayri ayri
degerlendirildiginde, baslangic kolonoskopisine gore surveyans
kolonoskopilerinde adenom sayisinda ve AAP varliginda anlamli degigiklik

tespit edilmedi.

Senkron tumoru olan olgular diglandiginda, ilk kolonoskopisi
tamamlanabilen olgularla tamamlanamayan olgular arasinda metakron tm
free survival agisindan anlamli fark tespit edilemedi (p=0.3). Ayrica

rektosigmoid tmu olanlarla rektosigmoid proksimalinde tUmord olanlar
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arasinda (p=0.9) veya baslangi¢ kolonoskopisinde AAP olanlarla olmayanlar
arasinda (p=0.4) da metakron tm free survival agisindan anlaml fark tespit

edilemed..
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5. SONUG ve ONERILER

Hastalarin %42,6’sinda ilk kolonoskopide, %54,1’inde slrveyans
kolonoskopisinde tumore eglik eden polip varligi saptanmigtir.Hastalarin
%26,2’sinde tani aninda metastaz tespit edilmistir.Hastalarin %19,3’Unde
senkron, %21,3’Unde metakron timaor saptanmistir.Senkron timor varligi
ile baslangic¢ kolonoskopi 6zellikleri arasinda iliski tespit edilemezken,
metakron tumor tespit edilenlerde baglangi¢ kolonoskopisinde >1 cm
polip varligi anlamli oranda yuksek tespit edilmistir (%46.2 vs. %14.6,
p=0.02). Calismamizin bir takim kisithliklari vardi. Bunlar ; calismaya
alinan hastalarin (operasyon, kt ve radyoterapi ) tedavi agisindan
heterojen olmasi, ¢galismanin retrospektif olarak dizayn edilmesi ve
hastanemizde kullanilan cihazlarin klasik konvasiyonel endoskopi aletleri

olmasi olarak siralanabilir.

1. Calismaya alinan 61 hastanin cinsiyetleri incelenmis, erkek/kadin
hasta orani 1,26/1 oraninda tespit edilmistir. Hastalarin yas ortalamasi

ise 64,93+13,75 yil olarak bulunmustur.

2. Tumor yerlesim yeri acisindan olgular incelendiginde sirasi ile en ¢ok
sigmoid kolon (% 45,9) ve rektumda (% 23) tiumér oldugu
saptanmigtir. En az splenik kolon (% 1,6) ve hepatik kolonda (% 1,6)

tumor tespit edilmistir.

3. Hastalarin % 19,7’ sinde tumor yerlesimi sag lokalizasyonlu iken %
75,4 Unde ise tumor yerlesimi sol lokalizasyonlu olarak tespit

edilmigstir.

4. Preoperatif kolonoskopi olgularin %42’sinde tamamlanabilmigtir.
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5. Hastalarin %42,6’sinda ilk kolonoskopide, %54,1’'inde surveyans

kolonoskopisinde tumore eglik eden polip varligi saptanmigtir.

6. Hastalarin %26,2’sinde tani aninda metastaz tespit edilmistir.

7. Hastalarin %19,3’Unde senkron, %21,3’'Unde metakron timor

saptanmistir.

8. Senkron tumor varligi ile baslangic kolonoskopi ozellikleri arasinda
iliski tespit edilemezken, metakron timor tespit edilenlerde baslangig
kolonoskopisinde >1 cm polip varhgi anlamh oranda yuksek tespit
edildi (%46.2 vs. %14.6, p=0.02).

9. Tani aninda metastazi olanlarda ise baslangi¢ kolonoskopisinde
advanced adenom pathology varliyi daha yliksek oranda tespit edildi
(%56.3 vs. %24.4, p=0.03).

10.Preoperatif kolonoskopisi tamamlanabilenlerle tamamlanamayanlar
arasinda surveyans kolonoskopisinde AAP, vill6z adenom, HGD,
adenom varligi ve sayisi agisindan fark bulunmamistir. Ayrica
kolonoskopisi tamamlananlarla tamamlayanlar kendi iginde ayri ayri
degerlendirildiginde, baslangic kolonoskopisine gore surveyans
kolonoskopilerinde adenom sayisinda ve AAP varliginda anlamli

degisiklik tespit edilmedi.

11.Senkron tumoérd olan olgular diglandiginda, ilk kolonoskopisi
tamamlanabilen olgularla tamamlanamayan olgular arasinda metakron
tm free survival agisindan anlamli fark tespit edilemedi (p=0.3). Ayrica
rektosigmoid tmu olanlarla rektosigmoid proksimalinde tumaora olanlar
arasinda (p=0.9) veya baslangic kolonoskopisinde AAP olanlarla
olmayanlar arasinda (p=0.4) da metakron tm free survival acisindan

anlamli fark tespit edilemedi.
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Ulkemizde kolon ve rektum kanserleri siklikla ileri evrelerde tani
almaktadir. Kolorektal kanser tim dinyada mortalitesi ve morbiditesi giderek
artan ciddi bir saglik problemi olup erken tani ve teshis oldukga 6nemlidir.
Kolorektal kanser gorilme sikhdi 50 yasindan sonra artmakta ve 60-70
yaslari arasinda en yuksek duzeye ulagsmaktadir. Erkeklerde gorulme sikhgi
kadinlara gore biraz daha fazla iken, kadinlarda mortalite hizi daha yuksektir.
Kolon poliplerinin erken tanisi ¢cok dnemlidir. Tarama programlari ile hentz
kansere donusmemis kolon polipleri ve erken dénem lokalize kanserleri
saptamak ve tedavi etmek mumkundur. 50-69 yas arasinda tum bireylere her
2 yilda digkida gizli kan testi yapilmasi ve her 10 yilda bir kolonoskopi
yapillmasi tarama programi seklinde ulkemizde uygulanmalidir. Toplumda
farkindalik saglanmasi icin konu Uzerine daha fazla egilmeli ve saglik
politikasinda sorunla ilgili yenilikler gelistiriimelidir. Bunun igin gorsel ve isitsel
medyada kolorektal kanserle ilgili bilgilendiriimeye yonelik programlar yapilip
hastanelerde ve birinci basamak saglik kuruluslarinda bilgilendirici posterler

hazirlanarak kolorektal kanser hakkinda farkindalik saglanmalidir.
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