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OZET

I¢ Hastaliklan Anabilim Dali Medikal Onkoloji Kliniginde Takip Edilen Kolorektal Karsinom

Tanili Hastalarin Klinik ve Demografik Ozellikleri

Amag: Kolorektal kanserli hastalarin geriye donik tarama ile incelenmesi,

hastanemize ait verilerin ortaya gikarilmasi amaglanmstir.

Gereg¢ ve Yontem: 01 Ocak 2010 ile 31 Aralik 2015 tarihleri arasinda hastanemiz
Medikal Onkoloji Klinigi’'nde takip edilen hastalar ¢alismaya alindi. Hastalarin dosyalari ile
Enlil Sistemindeki kan ve radyoloji tetkikleri incelendi. Hastalarin exitus tarihlerine Saghk

Bakanligi Oliim Bildirim Sistemi’nden TC kimlik numarasi ile MERNIS {izerinden ulasildI.

Bulgular: Calismamizda kolorektal kanser tanili 269 kisi degerlendirmeye alinmis
olup; tek merkezli, retrospektif calisma yapildi. Hastalarin 136’si (%50.6) erkek, 133’
(%49.4) kadindi. Erkeklerde ortalama yas 58,9 + 14 (29-91), kadinlarda ise 58,2 + 14,7 (19-91)
idi.

Hastalarin 75 (%27,9)’inin sigara, 6 (%2,2)’sinin alkol kullanma 6ykusii mevcuttu.

Histopatolojik incelemede hastalarin %49,4’G alt tiplendirme yapilmamis
adenokarsinom, %19,7’si orta derece diferansiye adenokarsinom olarak saptandi. En sik
yerlesim yeri (%39,4) rektum, (%16,7) sigmoid kolon olarak saptandi. Hastalarin %53,1’i

metastatikti, metastazi olanlar iginde en sik karaciger metastazi (%44,7) saptandi.

Kolorektal kanser tanisi alan hastalarda en sik gozlenen semptom karin agrisiydi
(%29) ve bunu kabizlik takip ediyordu (%21,9). Hastalarin %65,8’i opere edilmisti. %32,3’(i
palyatif amacgli, %18,2’si kiratif amacgh opere edilmis olup; 41 (%15,2) hastanin
operasyonunun ne amagla yapildigi bilgisine erisilemedi. 76 (%28,3) hastada ek hastalik

saptanmis olup, 12’sinde (%4,5) eslik eden hastalik baska bir maligniteydi.

Hastalarin %49,4’G evre 4, %26’s1 evre 3, %10,8’i evre 2, %2,2’si evre 1 ve %0,4’0
intramukozal karsinomdu. Hastalarin CEA diizeyi %46,1’inde 0-5 arasi, %12,3’linde 100-
1000 arasi, %11,9’unda 20-100 arasi, %8,9’unda 5-10 arasi, %4,5inde 10-20
arasl, %3,3’Unde >1000 olarak saptandi. Hastalarin CA 19-9 diizeyi ise %56,5'inde 0-40



arasi, %12,3’nde 100-1000 arasi, %11,9’unda 40-100 arasi, %5,9’unda >1000 olarak

saptandi.
Hastalarin %85,5’i kemoterapi almisti. Hastalarin %19’u ise radyoterapi almisti.

Sonug: Cinsiyetin, sigara ve alkol kullaniminin, patolojik tiplendirmenin, timor
yerlesim vyerinin, gelis semptomunun, ek hastalik olmasinin sag kalim siiresi Uzerinde
herhangi bir etkisinin olmadigi; yasin, uzak metastaz varliginin, operasyon o6ykisiinin,
evrenin, CEA ve CA19-9 diizeyinin, kemoterapi ve radyoterapi almis olmasinin sag kalim

sureleri Gizerinde anlamli etkileri olabilecegi kanisina varild.

Anahtar Kelimeler: Kolorektal Kanser, Demografik ve Klinik Ozellikler, Sagkalim
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ABSTRACT

Clinical and Demographic Characteristics of Patients with Colorectal Carcinoma

Followed at the Medical Oncology Clinic of Department of Internal Medicine.

Purpose: Retrospective screening of patients with colorectal cancer, aimed to

reveal data about our hospital.

Material and Method: Between January 01 2010 and December 31 2015
patients who were followed up at our Medical Oncology Clinic were taken into the
study.Patients' files and blood and radiology examinations in the Enlil System were
examined.The departure dates of the patients were reached via MERNIS with the ID

number of the Ministry of Health Death Notification System.

Findings: In our study, 269 patients with colorectal cancer were evaluated. Single
center, retrospective study was performed. 50.6% of the patients are male, 49.4% female.

The mean age was 58.9 + 14 (29-91) in males and 58.2 + 14.7 (19-91) in females.

27.9% of the patients had smoking bahaviour and 2.2% had alcohol consumption

background.

Histopathological examination revealed that 49.4% of the patients were
adenocarcinoma (without subtyping) and 19.7% were moderately differentiated

adenocarcinoma.

The most common site (39.4%) was rectum, and (16.7%) was sigmoid colon. Of the
patients, 53.1% were metastatic, and liver metastasis was the most common (44.7%)
among those with metastasis.The most common symptom in patients receiving colorectal
cancer was abdominal pain (29%) followed by constipation (21.9%). 65.8% of the patients
were treated. 32.3% were palliative and 18.2% were curative. Forty-one (15.2%) patients
could not be reached for what purpose the operation was performed. 28.3% patients had

additional disease and 4.5% were accompanied by another malignancy.

Vil



49.4% of the patients had stage 4, 26% stage 3, 10.8% stage 2, 2.2% stage 1 and
0.4% intramucosal carcinoma. CEA levels ranged from 0 to 5 in 46.1%, from 100 to 1000 in
12.3%, from 20 to 100 in 11.9%, 10 to 20 in 4.5%, over 1000 of 3,3%, between 0 and 40 of
CA 19-9 56,5% , 12.3% were between 100-1000, 11.9% were between 40-100 and 5.9%

were above 1000.

Of the patients, 85.5% received chemotherapy and 19% received radiotherapy.

Results: There is no effect of sex, smoking and alcohol use, pathologic typing, tumor
location, symptoms of arrival, additional disease at survival; It was concluded that the age,
the presence of distant metastasis, the operation narrative, the universe, CEA and CA19-9

levels could have important effects on the accuracy of chemotherapy and radiotherapy.

Key Words: Colorectal Cancer, Demographic and Clinical Features, Survival
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1. GiRiS VE AMAC

Kanser diinya capinda kardiyovaskiler hastaliklardan sonra ikinci 6lim nedenidir
(1). Kolorektal kanser kanserden 6limlerin 6nde gelen nedenidir ve yilda yaklasik 694 000

kisinin 6limine neden olmaktadir (2).

Kolorektal kanser erkeklerde akciger ve prostat kanserinden sonra 3. sirada,
kadinlarda meme kanserinden sonra 2. sirada gorilmektedir. Yilda yaklasik 1 360 000 yeni

vaka ile diinyadaki toplam kanser yikiiniin %10 unu olusturmaktadir.

Obezite, cok pismis kirmizi et tliketimi, tiitlin ve alkol kullanimi, inflamatuvar barsak
hastaligi oykdis, ailede kolorektal kanser, Familyal Adenomat6z Polipozis (FAP), Herediter
Nonpolipozis Kolorektal Kanser (HNPCC) oykist varhgi risk faktort olarak kabul edilirken;

fiziksel aktivite ve sebze agirlikli beslenme koruyucu faktor sayilmaktadir (3).

Son vyillarda normal popilasyonda (54-70 yas arasi, kolorektal kanser aile dykusi
olmayan kisilerde) tarama icin 6nerilen en uygun yontem her yil ya da iki yilda bir gaitada
gizli kan (GGK) bakilmasi, 5 yilda bir fleksibl sigmoidoskopi ve 10 yilda bir kolonoskopi
yapilmasidir (4).

Gelis semptomlari hastaligin lokalizasyonuna gore degismektedir. Cikan kolon ve
¢ekum kaynakli kanserler obstriiktif semptom ve barsak aliskanliginda belirgin degisiklige
yol agmadan biiylik boyutlara ulasabilirler. Bu esnada kronik ve sinsi kan kaybina bagh
halsizlik, carpinti, anjina gibi nonspesifik semptomlar olustururlar. Laboratuvar bulgusu
olarak demir eksikligi anemisi ile uyumlu kan tablosu ve gaitada gizli kan (GGK) pozitifligi
gorilebilir. Transvers kolon ve inen kolon kaynakli kanserler pasaja engel olacagindan
abdominal kramp, obstriiksiyon hatta perforasyon semptomlariyla gelebilir. Rektosigmoid
bolgede yerlesimli kanserler ise hematokezya, tenezm ve gaita capinda incelme gibi

semptomlar olustururlar (5).

Karaciger kolorektal kanserlerin en sik metastaz yaptigi yerdir. Hastalarin %25’inde
tani aninda karaciger metastazi bulunmaktadir (6). Takipleri sirasinda hastalarin yaklasik
yarisinda metastaz saptanmaktadir. Metastatik kolorektal kanserlerin prognozu kéti olup 5

yillik sagkalim orani %5-13"tir (7).



AMAGC

Kolorektal kanserler tim dinya gibi bélgemizde de en sik goriilen kanserlerden
birisidir. Bu ¢alismada 01 Ocak 2010 ile 31 Aralik 2015 tarihleri arasinda hastanemiz ig
Hastaliklari Anabilim Dali Medikal Onkoloji Klinigi’'nde takip edilen hastalarin epidemiyolojik

acidan incelenmesi amaglanmistir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Anatomi

Kolon ileogekal bileskeden baslayip anlise kadar uzanim gosteren, gastrointestinal
sistemin 1/5’lik kismini olusturan kismidir. Cekum, ¢ikan (sag) kolon, transvers kolon, inen

(sol) kolon, sigmoid kolon ve rektumdan olusur (8, 9).

A-Cekum: Kolonun baslangic kismi olup sag iliak fossada intraperitoneal olarak
yerlesir. Yaklasik 6 cm uzunlugunda ve 7,5-8 cm ¢apinda olup kolonun en genis kismidir.
Cekumun alt i¢ duvarinda ve ileogekal valvin yaklasik 2-3 cm altinda tenia kolilerin birlesim

yerinde apendiks vermiformis bulunur.

B-Cikan (Sag) kolon: Cekumdan baslayip yukari karaciger sag lob komsuluguna
kadar ylikselir. Hepatik fleksurayi olusturup tranvers kolon ile devam eder. Ortalama 15 cm

uzunluktadir. Retroperitoneal yerlesim gosterip 6nde ve yanlarda periton ile ortiladdr.

C-Transvers kolon: Ortalama 50 cm uzunlugunda olup kolonun en uzun kismidir.
Hepatik fleksuradan baslayip sola dogru ilerler ve dalak alt kisminda asagiya donerek splenik

fleksurayi olusturur. intraperitoneal yerlesim gosterir.

D-inen (Sol) kolon: Splenik fleksuradan sol iliak fossaya kadar uzanir. Ortalama 25

c¢m uzunlugundadir.

E-Sigmoid kolon: inen kolonun distalinden baslar, {iciincii sakral vertebra seviyesine
kadar uzanim gosterip burada rektum ile birlesir. Ortalama 40 cm uzunlugundadir.

intraperitoneal seyreder.

F-Rektum: 3. sakral vertebra hizasindan baslayip anorektal ringe kadar devam eder.
Rektumun (st 1/3 kismi peritonla értiiliidir. On yiizii 6rten periton erkeklerde mesaneye
gecerek batinin en dip noktalari olan excavatio rectovezicalis’i, kadinda ise uterusa gecerek
excavatio rectouterina’yt (Douglas posu) olusturur. Rektumun 2/3 alt kismi

ekstraperitonealdir.



G-Anal kanal: Kalin bagirsagin son kismini olusturur. Periton ile kaph degildir (10,

11).

H. Arterleri: Kolonun sag vyarisini arteria mezenterika slperior besler. Splenik
fleksuradan sonraki kolon kismi arteria mezenterika inferior’dan beslenir. Kolik arterler
mezenter iginde ve kolona 2,5 cm mesafede yan dallar verirler. Rektumun st kismi inferior
mezenterik arterin ug¢ dali olan arteria rektalis sliperior, orta ve alt kismi ise internal iliak

arterin dallari olan arteria rektalis media ve inferior ile beslenir.

I.Venleri: Kolorektal venler arterlerle beraber seyredip ayni adi alirlar. inferior
mezenterik ven portal vene dokilir. Vena hemoroidalis sliperior, vena mezenterika inferior
yolu ile portal sisteme, vena hemoroidalis media ve inferior ise internal iliak ven yolu ile

sistemik dolasima drene olurlar. Boylece bu bélgede portokaval bir anastomoz olusur.

K. Lenfatikleri: Kolon ve rektum mukoza ve seroza altinda olmak (zere iki lenfatik
pleksusu icerir. Bu pleksuslar mezenter icinde bulunan ve kan damarina komsu lenf

nodlarina drene olurlar. Kolonun lenfatikleri dort ana gruptan olusur.

1- Epikolik ganglionlar: Kolon duvarinin hemen yaninda bulunmaktadir.
2- Parakolik ganglionlar: Marjinal arterler etrafindadir.
3- intermedier ganglionlar: Mezenter icinde bulunmaktadir.

4- Prinsipal ganglionlar: Mezenterik arter ve venin kokleri etrafindadir (12).

2.2. Histoloji

Tunika Mukoza: Epitel, lamina propria ve muskularis mukozadan olusmaktadir.
Epitel; mukozal ylizey tek katli algak kolumnar veya kiiboidal epitelle déselidir. Karakteristik
olarak villus icermez. Uzun intestinal glandlar (liberkiihn glandlari ya da kriptleri) , ¢ok
sayida goblet ve emici (absorbtif) hiicre icermektedir. Lamina propria; fibroblastlar,
damarlar, sinirler, diiz kas ve inflamatuar hicrelerden olusmaktadir. Muskularis mukoza;
icte sirkiiler ve dista ise longitudinal olmak lizere iki ince diiz kas tabakasindan olusmaktadir

(13).



Tunika Submukoza: Lamina proprianin hiicresel icerigine yakin olup ek olarak
Meissner pleksusu (submukozal pleksus) bulunduran, gevsek bag dokusundan olusmus bir

tabakadir (14).

Muskularis propria: icte sirkiiler ve dista longitudinal olmak {izere iki yapraktan
olusan kalin diiz kas tabakasidir ve kolonun esas motilitesinden sorumludur. Kas tabakalari

arasinda Auerbach pleksusu (myenterik pleksus) mevcuttur.

Seroza: Tek sirali yassi ya da kiiboidal mezotelyal hiicreler ile doseli periton ve
fibroelastik dokudan olusur. Kan damarlari ve lenfatikleri bulundurur. Cekum, appendiks,
transvers kolon ve sigmoid kolonu tam olarak sararken; inen kolon, cikan kolon ve

rektumun distali ile anal kanal peritonun arkasinda kalir (13).

2.3. Kolon Kanseri

Kanser diinya capinda kardiyovaskiiler hastaliklardan sonra ikinci 6lim nedenidir
(1). National Comprehensive Cancer Network (NCCN) 2015 verilerinde, 98 830 yeni kolon
kanseri vakasi ve yaklasik 40 000 yeni rektal kanser vakasi belirlenmis olup, kolorektal
kanser mortalitesi yaklasik 50 310 6lim olarak tahmin edilmektedir (15). Saghk Bakanhgi
2015 vyili verilerine gore, Tirkiye’de kolorektal kanser goriilme sikligi tim kanserler

icerisinde kadinlarda %13,1 ve erkeklerde %20,7 ile 3. sirada yer almaktadir (16).

2.3.1. insidans ve Epidemiyoloji

Kolorektal kanser erkeklerde akciger ve prostat kanserinden sonra 3. sirada,
kadinlarda meme kanserinden sonra 2. sirada goriilmektedir. Yilda yaklasik 1 360 000 yeni

vaka ile toplam kanser yikiiniin %10 unu olusturmaktadir (17).

Kolon kanseri gorilme sikhgl Ulkede yorelere ve topluluklara gore farkhliklar
gostermektedir. Bu durumun diyet ve cevresel faktorlerin farklilik gostermesinden
kaynaklanabilecegi distnlilmektedir. Kolon kanserinin Ugcte ikisi sol kolonda, lgte biri sag
kolonda yerlesmekte olup %3’lnde ayni anda birden fazla odakta birden belirmektedir.
Erkek/kadin orani 1,34 olup hayat boyu kolorektal kanser gorilme orani erkeklerde %6,14

iken kadinlarda %5,92’dir. Kolon kanseri gelisme riski ile ileri yas arasinda dogru oranti



vardir. Genel popilasyonda 40 yasindan sonra kolon kanser gelisme riski artmaya baslayip,
her dekatta katlanarak artar. Kolon kanserinin %90’dan fazlasinin 50 yasindan sonra gelistigi
bilindiginden, tarama programlarini baslatma yasini bu durum belirlemistir. En sik hastalik

gorilme yasi 60-65 iken ortalama tani yasi 62’dir (12).

2.3.2. Etiyoloji

Kolorektal karsinom insidanslarinin cografik bolgelere gore onemli farkhliklar
gostermesi, karsinogenezde c¢evresel faktorlerin énemli rol oynadigini disiindiirmektedir.
Go¢ eden topluluklarda kolorektal kanser insidansinin yasadiklari yerin kolorektal kanser
insidansina benzemesi de kolorektal kanserin degistirilebilen cevresel faktorlerle yakindan
iliskili oldugunu gostermektedir. Kolorektal kanserlerin etiyolojisinde roli olan cevresel
faktorler; diyet, yasam tarzi faktorleri (sigara ve alkol kullanimi, fiziksel aktivite) ve ilag

kullanim 6ykisi (aspirin, non-steroidal antiinflamatuar ilaglar) olarak siralanabilir (18).

A. Diyet

Karsinojenik etkenler (endojen ve ekzojen), hatali beslenmeye bagli koruyucu
maddelerin eksikligi kolon mukoza epitel hicrelerinin rejenerasyon direncine, mukus
kalitesinde azalmaya neden olmaktadir. Tim bu faktorler bagirsak epiteli ile direkt temasta
olan intraliminal mikrofloranin ve icerigin degismesine, epitel hiicre membranlarinda yag
asit oranlarinin yiikselmesine, lipid peroksidasyon radikallerinin artmasina neden olur.
Kolon kanseri yag tiiketimi daha az olan toplumlarda gorece daha az siklikta gorilir.Safra
asitleri ve serbest yag asitlerinin kolon mukozasina hasar verdigi ve epitel hiicrelerinin
proliferatif aktivitesinde artisa yol actigl gosterilmistir. Balik ve tavuk eti yerine kirmizi et

tiketiminin artmasi da, kolon kanseri insidansinda artmayla iliskili bulunmustur (19, 20).

Yapilan epidemiyolojik calismalarda bol miktarda sebze ve meyvenin tiiketimi, kolon
kanseri riskiyle ters orantilidir. Diyetteki lif, diski hacmiyle birlikte transit hizini da arttirarak
intraluminal karsinojenlerin mukoza ile temasini azaltirken, barsaktaki karsinojen safra

asitlerinin konsantrasyonunu da azaltirlar (12, 20, 21).

Diyette yer alan folat, DNA metilasyonunu, sentezini ve tamirini etkileyebilir. Alkol

kullanimi antifolat etkiyle anormal DNA metilasyonuna sebep olacagindan kolon kanseri ve



adenom gorilme riskini arttirir. Yapilan g¢alismalarda kolorektal kanser riskini arttiran alkol

miktari glnlik ortalama 45 gr/dl saptanmistir (22-24).

B.Aile Oykiisii ve yas: Sporadik kolorektal kanser icin en dnemli risk faktort yastir
(12, 19). Yas-spesifik insidans oranlari her 10 yilda bir ikiye katlanarak, 75 yas civarinda en
yliksek diizeyine ulasir (25, 26). Aile bireylerinde kolorektal kanser bulunmasi risk
faktorlerinden biridir. Birinci derece akrabalardan birinde kolorektal kanser bulunmasiyla
risk 1,7 kat artarken, ikiden fazla kolorektal kanserli akraba bulundugunda risk 2,7 kat ve 45

yas alti akrabalarda kolorektal kanser varliginda 5,3 kat artar (27).

C.Obezite: Yapilan calismalarda bel cevresi/kalca orani ile kolon kanseri arasinda
iliski gosterilmis olup, fiziksel aktivite kolon kanseriyle ters iliskili bulunmustur. Kolorektal
adenomlarin sayisi ve boyutu, viseral yag birikiminde artis ve plazma adiponektin diizeyinde

azalmaiile iliskili bulunmustur (28).

D.Sigara: Japon erkek ve kadinlarinin arastirildigi bir calismada, sigara oykusi ile
adenom gelisme riskinin 1,6 - 4,5 kat arttigi saptanmistir (29). Sigaraya baslama yasinin
erken olmasi ve kullanilan paket sayisi kanser riskini artirir. Sigara kullanan ve sigara
kullanmamis olan bireylerde kolorektal kanser riskinin arastirildigi 26 c¢alismanin
degerlendirilmesiyle olusturulmus meta analizde RR:1.18 bulunmustur. Bu meta-analizde
doza bagimli risk artisinin da istatistiksel agidan dnemli oldugu saptanmistir (30). Norveg'te
yapilmis olan bir ¢calismada sigara kullanan kadinlarda kolon kanseri riskinin %19, erkeklerde

ise %8 arttigl belirtilmistir (31).

E.inflamatuar bagirsak hastaligi: Ozellikle lseratif kolit tanili hastalarda daha
belirgin olmak lizere inflamatuar bagirsak hastaligi olanlarda risk artmistir. Bu risk distal
kolitte en dusliktlir. Yapilan bir meta analizde, kanser riski tim (lseratif kolitli hastalarda
%3,7 iken pankolitlilerde %5,4 saptanmistir. Hastaligin siresinin uzun olmasi, yaygin
tutulum (pankolit), ailede kolorektal kanser 6ykisi olmasi ve primer sklerozan kolanjitle
birlikteligi risk artisinda énemli bulunmustur. Toplam risk, hastalik stresi 8-10 yil olanlarda
%2, 20 yili gecenlerde %8 ve 30 yil olanlarda %18-20 olarak saptanmis olup sekiz yili asan
yaygin kolit varliginda total proktokolektomi distinilmelidir (20). Crohn hastaliginda kolon
kanseri gelisme riski, normal popilasyondan 2-3 kat daha yliksek olup Ulseratif kolitten

daha distiktir (32).



F.Adenom ve Karsinom oykiisii: Kanser gelisme riski, adenomlarin sayisi ile dogru
orantili olarak artmaktadir. 1 cm’den biyilk capl olan, villoz karakterde, displazi gésteren
adenomlarda kanser riski artmistir (33, 34). Adenomlarin %5‘inde karsinom gorilip, tibuler
adenomlara gore vill6z ve tlbilovilloz adenomlarda malign donlisim potansiyeli 8-10 kat

artmaktadir (35).

G.Genetik: Kolon kanserinin timor supresor genlerin inaktivasyonu ve onkogenlerin
mutasyonel aktivasyonu ile gelistigi distinliilmektedir. Onkogenlerin aktivasyonu tek nokta
mutasyonu seklinde veya asiri ekspresyon seklinde gerceklesir. Tumor supresor genlerin
mutasyonel inaktivasyonu ise nokta mutasyon delesyonu ya da her iki allelin inaktivasyonu
ile olusmaktadir. Yapilan ¢alismalarda kolon tiimorlerinin yaklasik %6-10 unun genetik

olarak yatkin kisilerde gelistigi gosterilmistir (36).

Herediter Polipozis Kolorektal Kanser (HPCC)

Polipozis sendromlari ile iliskili neoplastik polip zemininde gelisirler. Sporadik
vakalara oranla daha genc yaslarda meydana gelirler. Profilaktik total kolektomi yapilmazsa

tim vakalar kolon kanseri olusumu ile sonuglanir (33).

Familyal adenomat6z polipozis; Bu kanserler Otozomal dominant (OD) olarak
aktarilir ve tim kolonda ¢ok sayida adenomat6z polip gelisimiyle karakterizedir. Kalitsal
kolon kanserlerinin %5’i FAP kaynaklidir. 5q21’de bulunan Adenomatéz Polipozis Koli (APC)
geninde mutasyon bulunmaktadir. FAP tanisi icin kolonda 100’den fazla polip olmalidir.
Tedavi edilmezse daima kalin bagirsakta bir veya daha fazla karsinom gelisir. Ugiincii
dekatta karsinom geliseceginden proflaktik kolektomi en ge¢ 20-25 yaslarinda yapiimalidir.
Siklooksijenaz aktivitesini (COX-2) inhibe eden Sulindac ayrica defektif apoptozisi de

diizelterek adenomda gerilemeye neden olur (37).

Peutz-Jeghers sendromu: OD olarak kalitim gosterir. LKB1 gen mutasyonu vardir.
Atipili adenomat6dz polipler bulunur ve bu poliplerin bazilarindan KRK gelisme ihtimali
vardir. Pankreas, meme, over, uterus ve akciger kanser gelisim riski de artmis olarak

saptanmistir (38).



Cowden sendromu: Fasyal trisilemmoma, akral keratoz ve oral mukozal papillom
gibi mukokutan6z lezyonlar; polipler ve artmis malignite riski ile karakterize OD bir

hastaliktir. PTEN geninde mutasyon bulunur (38).

Muir-Torre sendromu: OD gecer ve sporadik kolon kanserinden daha iyi prognozla

seyreder (39).

Gardner sendromu:. Kalin bagirsakta adenomatoz polipler, kafatasi ve mandibulada
osteomlar, ciltte keratindz kistler ve yumusak dokuda neoplazi gorilebilen, OD olarak

kalitilan bir hastaliktir. KRK gelisme riski artmistir(39).

Turcot sendromu: Kolorektal adenomatdz poliplerle birlikte glioblastomun

goraldtga OD kalitilan hastaliktir (39).

Cronkhite-Canada sendromu: Mide, ince bagirsak ve tim kolonda, jlvenil tipte
jeneralize gastrointestinal polip ile birlikte kutan6z hiperpigmentasyon, alopesi,

onikodistrofi, ishal, kanama, kilo kaybi vardir (38).

Herediter Nonpolipozis Kolorektal Kanser (HNPCC):Siklikla sag kolonda ve sporadik
kanserlere goére daha geng yaslarda (35-45 yas arasi) gorulir. Over, endometriyum, deri ve

diger gastrointestinal tiimorler de sik goralir(40).

Lynch | sendromu; Erken yasta baslar, baslica proksimal kolonda ve siklikla birden

fazla lokalizasyonda kolon kanseri gérilmektedir.

Lynch Il sendromu; Lynch I'e ek olarak endometrium, meme, mide, over gibi

ekstrakolonik malignite sikliginda da artis gériilmektedir (41).



Tablo 1. Kalitsal Kolorektal Kanser Sendromlari ve Tanimlanmis iliskili Genler

Sendrom iliskili gen Kalitim Tipi

MLH1 ve MLH2 (%90)

MSH-6 (%10)

HNPCC oD
PMS1, PMS2, MLH3,
MSH3

Adenomatoz poliplerle

seyredenler

FAP APC (%90), MYH (%8) OoD, OR

Gardner Sendromu APC

Turcot Sendromu APC, MLH1 MSH2, PMS2

AAPC MYH

Hamartomatoz poliplerle

seyredenler

Peutz Jeghers LKB1/STK11 oD

JuvenilPolipozis SMAD4, BMPR1A, PTEN oD

Cowden Sendromu PTEN

HNPCC: Herediter non-polipozis kolorektal kanser; FAP: Familyal adenomatdéz
polipozis; AAPC: Attenue adenomatdz polipozis koli; OD:Otozomal dominant;

OR:0Otozomal resesif

H.Koruyucu Faktorler

Preklinik ve klinik kanitlar nonsteroidal antiinflamatuar ilaglarin mekanizmasi tam
bilinmemekle birlikte prostaglandin sentezini azaltmak suretiyle kolorektal kanser
insidansini azalttigini gostermektedir. Klinik vaka kontrolli calismalarda aspirin ve diger
nonsteroidal antiinflamatuar ilaglari kullananlarda, kulanmayanlara gére kolorektal kanserle

iliskili mortalitede %40-50 azalma oldugu gosterilmistir (42-44).

Yiiksek dozda kalsiyum alinmasi 6zellikle distal tiimoérlerde koruyucu role sahipken;
disik miktarlarda magnezyum aliminin  kolorektal kanserden koruyucu oldugu

soylenmektedir (45, 46).
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2.3.3. Kolorektal Patogenez

Kolorektal karsinom gelisiminde iki farkli yolak oldugu dastinilmektedir. Birincisi
APC/B-katenin yolagi, ikinci yol ise mikrosatellit instabilite yolagidir. Birinci yolakta kolonda,
lokal epitel proliferasyonu baslar. Bunu kiiciik adenomlarin gelisimi takip eder, adenom
zamanla biyir ve displastik hale gelir ve sonunda invaziv kanser gelisir. ikinci yolakta, DNA
yanlis eslesme (“mismatch”) onarim genlerinde olusan genetik lezyonlar gérilmektedir. Bu
genler “hatalar dizeltici” bir rol oynayarak, koruyucu (“care-taker”) genler adini alirlar (47).

Adenom karsinom dizini asagidaki sekilde gosterilmistir (48).

Sekil 1. Adenom-Karsinom Dizini

2.3.4. Lokalizasyon

Kolorektal karsinomalar sigmoid kolon ve rektumda daha fazla yerlesmekle birlikte
¢ekum ve c¢ikan kolonda yerlesim gosteren kanser insidansinin son yillarda artis gosterdigi
de bilinmektedir (49, 50). Distale gidildik¢e insidansin azalmasinin, kanser o6nleyici
degerlendirmelerin ve erken teshis tekniklerinin daha etkin kullanimiyla gerceklestigi

distnilmektedir (51).
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2.4. Klinik Ozellikler

2.4.1. Semptom ve Bulgular

Kolorektal karsinomlarda semptom ve bulgular timorin lokalizasyonu, makroskopik
yapisi, timorin yayihm derecesi ve kanama, perforasyon ve tikanma gibi komplikasyonlarin
olusumuna gore degisir (51). Cikan kolon ve ¢ekum kaynakli kanserler obstriiktif semptom
ve barsak aliskanliginda belirgin degisiklige yol agmadan buyilik boyutlara ulasabilirler. Bu
esnada kronik ve sinsi kan kaybina bagl halsizlik, carpinti, anjina gibi nonspesifik
semptomlar olustururlar (5). Tumoérden goriilen kanamaya bagl hematokezya ve anemi sik
gorilen semptomlardir (51). Transvers kolon ve inen kolondan kaynakli kanserler pasaja
engel olacagindan abdominal kramp, obstriiksiyon hatta perforasyon semptomlariyla
gelebilir. Rektosigmoid bolgede yerlesimli kanserler ise hematokezya, tenezm ve gaita
capinda incelme gibi semptomlar olustururlar (5).Hastalarin yaklasik %5’i kemik agrisi,
sarilik, patolojik kirik, norolojik bulgular, tromboflebitler ve deri nodilleri gibi metastaz

bulgulari ile basvururlar (52).

Fizik muayenede palpabl kitle, hematokezya, melena, adenopati, hepatomegali,

sarilik ve eger metastaz varsa pulmoner bulgular saptanabilir (53).

2.4.2. Laboratuar Tetkikleri

Kolon kanseri stiphesi olan hastalarda tam kan sayimi, karaciger fonksiyon testleri,
CRP, gaitada gizli kan tayini, Siayltransferaz, Galaktosiltransferaz Il, Procalcitonin, CEA, CA-
19-9, CA 50, CA 242, TPA (Tissue polipeptit antijen) ve TPS (Tissue polipeptit spesifik antijen)
bakilabilir. Ancak bu tetkiklerin hicbiri tek basina tani koydurucu degildir, radyolojik

tetkiklerle desteklenmesi gerekmektedir (54, 55).

CEA, en iyi tanimlanmis onkofetal timor belirteci olup, Gold ve Freedman 1965
yilinda ilk defa kolon kanserlerinde CEA'yr tanimlamislardir (56). Primer olarak kolorektal
kanserlerde ozellikle yaygin veya metastatik olanlarda timoér markert olarak
kullanilmaktadir. Bununla birlikte meme, akciger, pankreas, mide, serviks, mesane, bobrek,
tiroid, karaciger, over kanserlerinde, melanoma ve lenfomalarda yiksek saptanabilir.

Kanserler disinda bagirsak infeksiyonlarinda, pankreatit ve karaciger hastaliklarinda
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ylkselebilmektedir. Sigara icenlerde i¢cmeyenlere oranla daha vyiksek saptanir; bu

konsantrasyon artislari 10 ng/ml sinir degerinin altindadir (56, 57).

CA 19-9 tahlili, timorle ilgili bir musin yapida olup, sialilatlanmis Lewis - a
pentasakarit epitopu olan Lakto-N-fukopentoz Il degerini gosterir (58). CA 19-9 pankreas,
mide, safra kesesi, kolon, over ve akcigerlerin adenokarsinomlari tarafindan uretilir ve
dolasima katilir. Saglikl bireyler i¢in normal sinir 37.0 U/mLl'dir (59) Bir¢ok calisma,
pankreas kanserinin yaninda kolorektal adenokarsinomda da CA 19-9'un potansiyel faydasi
oldugunu gostermistir. Kolorektal kanserde %20-%40 arasinda CA 19-9 vyiksekligi

gosterilmistir (60).

Her iki belirtecten herhangi birinin cerrahi sonrasi dizeyinin artmasi timor

reklrrensini distindirdr (51, 61).

Kolonoskopi: Konvansiyonel kolonoskopi, tiim kolonun degerlendirilmesinde altin

standart olarak kabul edilmektedir (62, 63).

Bilgisayarli Tomografi (BT): Kolorektal kanser tanili hastalarin uzak metastazlarinin
tespiti, kitlenin komsu organlarla iliskisi ve lenf nodu tutulumu hakkinda bilgi edinmek icin

kullanilabilir.

Manyetik Rezonans Goriintileme (MR): BT sonuglar yeterli olmadiginda
¢ogunlukla karaciger metastazlarinin  degerlendirilmesinde, nikslerin  tespitinde

kullanilabilir.

Pozitron Emisyon Tomografisi (PET): Fluorodeoksiglukozun timér dokusu
tarafindan normal hiicrelere gore daha hizli kullanim esasina dayanan tetkiktir.
Ekstrahepatik hastalik varligini arastirmada ve BT ya da MR ile niiks-skar dokusu ayrimi

yapilamayan hastalarda faydalidir (64).

2.5. Patoloji

Kolon kanserlerinin biyik c¢ogunlugu (%95) adenokarsinom olarak goriilmekle

birlikte skuamoz hicreli karsinom, karsinoid tlimorler, adenoskuamoz ve indiferansiye
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karsinomun yani sira nadiren sarkom ve lenfomalar gibi nonepitelyal tiimorler de karsimiza

¢tkmaktadir (65).

Histolojik siniflandirma

Kolorektal kanserlerde histolojik tipler;

a) Adenokarsinom

b) Misin6z adenokarsinom

- Tash yizik hicreli karsinom

c) Skuamoz hicreli karsinom

d) Andiferansiye karsinom

e) Clear cell degisiklik

f) Koryokarsinomat6z diferansiasyon
g) Endokrin diferansiasyon

h) Nadir gordlen tipler: Karsinoid timorler, lenfoma, sarkomlar

Adenokanserler genelde kolay taninan iyi-orta diferansiye dizensiz gland
formasyonundadir ve tanimlayici 6zelligi muskilaris mukozayl asarak submukozaya
girmesidir (66). Differansiyasyon timor dokusunda tiibil olusumunun derecesi ve hiicresel
dizilime gore belirlenir. Hastalarin %15-20’si grade | / iyi differansiye, %60-70 grade Il /orta
differansiye, %15-20'si ise grade Il / az diferansiyedir (67). Timoérin yapisal ozellikleri
histolojik gradeleme ile belirlenmektedir. Gland yapisi >%50 ise diistk (low) grade , <%50

ise yiksek (high) grade karsinom olarak tanimlanmaktadir (68).

Tamor Yayilimi ve Metastaz

Kolorektal adenokarsinomlar yavas biiyliyen tiimérlerdendir. invazyon ve metastaz
icin Oncelikle timor icerisinde yeni damarlanma olusmalidir. Metastatik hiicreler diger
bolgelere tasinip, orada kolonize olduktan sonra bilylime faktorlerinin etkisiyle blylime
baslar. Kolorektal adenokarsinomlar uzak organlara perinéral, lenfatik ve vendz invazyon
yoluyla tasinirken, direk ekstansiyonla bitisik yapilara, ekilme ile periton ve serozal
membranlara, implantasyonla cerrahi yaralara ve anastomoz alanlarina yayilim gosterirler.

Lenfatik invazyon evre ve grade degerlendirmede biylik 6nem arzeder. Dislik gradeli
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timorler lenf nodlarina %30 oraninda metastaz yaparken, yiksek gradeli timorler %81
oraninda metastaz yapar. Metastaz tUmor boyutu, lokalizasyonu ve bélgesel lenf tutulumu
ile yakin iliskilidir (38,69). Kolorektal karsinomda metastatik yayillim en sik bolgesel lenf
nodlari ve karacigere olurken, diger sik goriilen metastaz bolgeleri; periton, akciger ve
overlerdir. Nadir rastlanan metastaz bolgeleri ise santral sinir sistemi, kemik, testis, uterus

ve oral kavitedir (38).

2.6. Evreleme

GlniUmuzde evreleme timorin barsak duvari penetrasyonunun derinligine, lenf
nodu tutulumunun yayginhigina ve uzak metastaz varligina bakilarak degerlendirilir. Bu

cercevede glinimiize kadar Ug farkl evreleme sistemi kullaniimistir;

- Duke’s siniflamasi
- Astler Coller siniflamasi

- TNM siniflamasi

Amerikan Birlesik Kanser Komitesi (AJCC) ve Uluslararasi Kanser Birligi (UICC)'nin
timor, lenf digimi ve metastaz komponentlerini gruplandirmasiyla olusturdugu TNM

siniflamasi, daha ayrintili bir siniflama olup diger siniflamalara gevrilmesi kolaydir.

1. Dukes Evrelemesi

A evresi: Mukoza, submukoza ve muskularis propria tutulmustur.

B evresi: Mukoza, submukoza, muskularis propria ve seroza yani tim duvar
tutulmustur.

C evresi: Lenf nodu tutulumu vardir.

D evresi: Uzak metastaz mevcuttur.

2. Modifiye Astler-Coller(MAC) evrelemesi

A: TUmor sadece mukozadadir.
B1: Muskularis propria tutulmustur.

B2: Seroza invazedir.
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B3: Timor seroza disina ¢ikmis, komsu organ invazyonu vardir.
C1: Blilaveten lenf nodu tutulmustur.
C2: B2 ilaveten lenf nodu tutulmustur.

C3: B3 ilaveten lenf nodu tutulmustur

3. TNM evreleme

Primer TUmor (T)

Tx: Primer timori bilinmeyen

TO: Primer timor yok

Tis: Karsinoma insitu:intraepitelyal ya da lamina propria invazyonu
T1: Timo6r submukozaya invaze

T2: Timo6r muskularis propriaya invaze

T3: Timo6r muskularis propria boyunca perikolorektal dokulara invaze
T4a:Tumor visseral peritona kadar ulagmis

T4b:Timor direkt olarak komsu doku ve yapilara yapisik veya invaze etmis.

Bolgesel Lenf Nodiilleri (N)

Nx: Bolgesel lenf nodlari degerlendirilememekte

NO: Bolgesel lenf nodu metastazi yok

N1: Bir-tg bolgesel lenf nodu metastazi mevcut

N1la:Bir bolgesel lenf nodu metastazi mevcut

N1b:iki- Gic bolgesel lenf nodu metastazi mevcut

Nlc:Subserozada, mezenterde veya peritonla Ortili olmayan perikolik veya
perirektal dokularda bolgesel lenf nodu metastazi olmadan timér depositlerinin olmasi

N2: Dort veya daha fazla lenf nodu metastazi mevcut

N2a:Dort- alti bolgesel lenf nodu metastazi mevcut

N2b:Yedi veya daha fazla lenf nodu metastazi mevcut

Uzak Metastaz (M)

MO: Uzak metastaz yok
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M1: Uzak metastaz mevcut
M1a:Bir organ veya bir bolgede metastaz mevcut(karaciger, akciger, over, bolgesel
olmayan nod)

M1b:Birden fazla organ/ bolge ya da periton metastazi mevcut

Bu bilgiler 1siginda evreleme tablosu asagida sunulmustur (70).

Tablo 2. Kolorektal Kanser Evrelemesi

T N M Dukes* MAC
0 Tis NO MO - -
| T1 NO MO A A
T2 NO MO A B1
A T3 NO MO B B2
IIB T4a NO MO B B2
lic T4b NO MO B B3
A T1-T2 N1/N1lc MO C C1
T1 N2a MO C C1
]33 T3-T4a N1/N1lc MO C Cc2
T2-T3 N2a MO C c1/c2
T1-T2 N2b MO C C1
Hic T4a N2a MO C Cc2
T3-T4a N2b MO C c2
T4b N1-N2 MO C c3
IVA Herhangi T HerhangiN Mila - -
IVB Herhangi T HerhangiN M1b - -

2.7. Prognoz

Kolorektal karsinomalarin prognozu cok sayida klinik ve patolojik parametrelerle

degerlendirilir.

Yas: Yapilan c¢alismalarin ¢ogunda bagimsiz bir prognostik belirte¢ olarak kabul
edilmemistir. Cok genc¢ ve ¢ok yasl hastalarda gorilen timorler kétl prognozla iliskili olarak
degerlendirilmistir. Gencglerde kotli prognoz, tanidaki gecikme, zeminde (lseratif kolit
varligl, tash ytzik hiicreli ve misindz karsinomlarin daha sik gortlmesi ile iliskilendirilmistir.

Geng hastalarda sagkalim daha koéti iken, ¢ok yasli hastalarda tikanma veya perforasyon ile
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basvurma orani yiksek oldugundan yilksek mortalite orani saptanmistir ve koéti sagkalim

goralmastir (12).

Cinsiyet: Kadinlarda prognoz erkeklere gore daha iyi olarak degerlendirilmistir (71).

Evre: En Onemli prognostik faktor olup; bagirsak duvar invazyonu, lenf nodu
metastazi ve uzak metastaz varligl timor evresini artirirken prognozu olumsuz yonde

etkilemektedir (72-74).

Amerikan patologlar koleji tarafindan prognostik énemi kesinlikle kanitlanmis olan

faktorler asagida belirtilmistir (68).

1-Lokal timoriin yayginhgi: Lokal timorin yayginhigl (timor penetrasyon derinligi),
sagkalimi bagimsiz olarak etkilemekte olup, timorin serozal tutulumu da patolojik olarak

kot bir faktordir ve prognoz lzerine etkisi kotlidir (68, 75-78).

2-Bolgesel Lenf Nodlari: Kolorektal kanserlerde lenf nodu tutulumu adjuvan
kemoterapi icin endikasyon olusturur. Tutulan lenf nodu sayisi, prognozu degerlendirmede

cok glicll bir belirleyicidir (79-81).

3- Mezenterik Nodiiller: TNM evreleme sisteminde perikolik, perirektal yag dokusu
ya da bitisik mezenter dokuda mevcut olan herhangi bir blyiklikte diizensiz yuvarlak
timor nodil depozitlerini tanimlamak amaciyla satellit nodiil terimini kullanilmaktadir (79).
Bu noddller, nodal metastazlara (lenf nodunun yerini alan bir timér) esdeger olarak kabul
gormekte ve diger nodal metastazlarin yoklugunda, N1lc hastallk olarak
evrelendirilmektedirler. Bu timoér depozitlerinin varhigl da kuvvetli kéti prognostik bir

ozellik gostermektedir (82, 83).

4-Nodal Mikrometastazlar: izole timér hiicreleri, tek tek tiimor hiicreleri ya da en

blylik cap1 0,2 mm ve daha kicik olan tiimor hiicre kiimelerinden olusur (84, 85).

5-Vaskiiler invazyon: Timériin venlere ya da kiiciik non-muskularize damarlara

invazyonu 6nemli bir prognozu gostergesidir. Vendz invazyon, Ozellikle de ekstramural
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vendz invazyon, lenfatik invazyonda oldugu gibi bagimsiz bir olumsuz prognostik faktor

olarak degerlendirilir (75, 77, 86-88).

6- Rezidiiel tiimor: Cerrahi tedavi sonrasinda rezidiel tliimoér dokusu kalmasi,

olumsuz bir prognostik faktor olarak degerlendirilir (68, 89, 90).

7- Serum CEA: Preoperatif yliksek CEA degerleri, prognostik Gneme sahip olup CEA
seviyeleri 5.0 ng/ml ve Uzerinde saptanmasi, tiimor evresinden bagimsiz olarak prognozu

Uzerine olumsuz etkilidir (75, 80, 91).

2.8. Tedavi

Kolorektal Kanserlerde Cerrahi Tedavi

Kolorektal kanserlerde cerrahi tedavinin hedefi yeterli cerrahi sinir saglanarak
primer timorin c¢ikarilmasi, bolgesel lenfadenektomi ve gastrointestinal kanal
batlinltginidn anastomozla yeniden olusturulmasidir. Rezeksiyonun genisligini kanserin
yerlesimi, damarlanmasi, lenfatik drenaji ve komsu organlara dogrudan yayillimin olup
olmamasina belirler. Ginimizde timorin distalinden ve proksimalinden 2 cm ¢ikariimasi
yeterli kabul edilmektedir. Karin icini lenfatik metastazlardan temizlemek icin arterlere
paralel seyreden lenfatikleri mimkiin oldugunca genis rezeke etmek 6nemlidir. Ameliyat
esnasinda kanser hiicrelerinin dékilmesi ve yayilmasini en aza indiren teknik esastir (92-

94).

Kolorektal kanserli hastalarda karacigerde metastatik hastalik olsa da primer
timorin cerrahi olarak gikarilmasina engel teskil etmez. Karacigerdeki metastatik hastalik
yaygin olmadigi sirece primer timoriin rezeksiyonu palyasyon saglayabilir. Karaciger
metastazlarinin saptanirsa, karin igindeki hastalik tamamen ortadan kaldirilabilirse, bu

metastazlarin cerrahi rezeksiyonu hastaya kir bile saglayabilir (92, 94).

Kolorektal Kanserlerde Kemoterapi

Sistemik kemoterapi glinimiizde metastatik KRK tedavisinde ana yaklasimdir.

1990’larin ortasina kadar onay alan tek kemoterapétik ajan bir fluoropirimidin olan 5-
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fluorourasil (5-FU) olmustur. 5- FU ve oral fluoropirimidin olan kapesitabinin kullanimi ile
median sagkalim 12 ay saptanirken, bolus 5-FU yerine inflizyonel 5-FU kullanimi, kalsiyum
I6kovorinin 5-FU ile birlikte verilmesi, irinotekan ve oksaliplatin gibi sitotoksik ajanlarin onay
almasi ve tedavi rejimlerine eklenmesi ile 14-19 aya kadar uzamistir (95). Glinlimuzde
metastatik KRK tanili hastalarda kabul goéren standart sitotoksik kemoterapi rejimi birinci ve
ikinci seri tedavide 5-FU veya kapesitabine oxaliplatin veya irinotekandan birinin

eklenmesidir (96).

Hedefe yonelik biyolojik ajanlarin 2000’li yillarin ortalarindan itibaren onay almasi
ve sitotoksik kemoterapi ile kombine edilmesi metastatik KRK hastalarinda median
sagkalimi 24-28 aya kadar uzatmistir (95) . Hedefe yonelik olarak 2004 yilinda bevacizumab
ile cetuximab ve 2006 yilinda panitumumab refrakter hastalik tedavisinde onay alan
ajanlardir. Sonrasindaysa 2012 vyilinda ikinci seri tedavide aflibercept ve (glncu seri

tedavide regorafenib onay almistir (97).
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3. GEREG VE YONTEM

3.1. Zaman, Ornek Se¢imi ve incelenen Degiskenler

Atatiirk Universitesi Tip Fakdiiltesi Hastanesi Medikal Onkoloji Kliniginde 01 Ocak
2010 ile 31 Arahk 2015 tarihleri arasinda yatirilarak takip edilip, histopatolojik olarak
kolorektal kanser tanisi almis olan hastalar ¢alismaya alindi. Hastalarin yatis dosyalari ve
poliklinik dosyalari incelendi. Baska merkezde takipli olup hastanemizde tek sefer yatisi olan
hastalar, merkezimizde tanisi konulup dis merkezde takibi yapilmis olan hastalar ¢alismaya
dahil edilmedi. Bu ¢alismada hastalarin demografik 6zellikleri (yas, cinsiyet vs.), yasadiklari
yer, timor yerlesimi, patolojik degerlendirme sonuglari, hastaligin evresi, metastaz varligi,
kemoterapi ve radyoterapi alip almadigl gibi bilgiler hastane otomasyon sisteminden,
hastalarin yatan hasta ve poliklinik dosyalarindan elde edildi. Hastalarin hayatta olup
olmadiklari bilgilerine ve exitus tarihlerine ise Saghk Bakanligi Olim Bildirim Sistemi’nden TC

kimlik numarasi ile MERNIS Gizerinden sorgulanarak ulasild.

3.2. istatiksel Analizler

Verilerin analizinde SPSS 20.0 (SPSS Inc. Chicago, IL, USA) programi kullanildi. Veriler
sayl, yuzde, ortanca, ortalama, standart sapma ve standart hata olarak sunulmustur.
Cinsiyete, alkol ve sigara kullanimina, timor yerlesimine, gelis semptomlarina, operasyon
varligina, radyoterapi alma durumuna gore sagkalim analizinde NPar Tests Mann-Whitney
Test; dekatlara, histolojik siniflamaya, uzak metastaz varligina, kemoterapi alma durumuna
gore sagkalim analizinde Kruskal-Wallis Test, hastaligin evresine, ek hastalik varligina gore
sagkalim analizinde NPar Tests ve Kruskal-Wallis Test; CEA ve CA19-9 diizeyine gore

sagkalim analizinde Post Hoc Tests kullaniimistir. Anlamlilik diizeyi p<0,05 alinmistir.
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4. BULGULAR

Calismamizda kolorektal kanser tanili 269 kisi degerlendirmeye alinmis olup; tek

merkezli, retrospektif calisma yapildi. Calismaya alinan kolorektal kanserli hastalarin 136’si

(%50,6) erkek, 133’l (%49,4) kadind.

49%

m erkek = kadin

Sekil 2. Kolorektal Kanserli Hastalarin Cinsiyete Gore Dagilimi

Ortalama yas 58,5 + 14,3 (19-91)’tl. Erkeklerde ortalama yas 58,9 + 14 (29-91),
kadinlarda ise 58,2 + 14,7 (19-91) idi. Yapilan degerlendirmede sagkalimda cinsiyetler

arasinda anlaml fark saptanmadi (p:0,596).

Tablo 3. Kolorektal Kanserli Hastalarin Cinsiyete Gore Yas Dagilimi

Cinsiyet N Minimum  Maksimum  Ortanca Standart Sapma
Kadin 133 19 91 58,2 14,7
Erkek 136 29 91 58,9 14
Toplam 269 19 91 58,5 14,3

Kolorektal kanser tanili hastalarin 1’i (%0,4) 2. dekatta, 6’sI (%2,2) 3. dekatta, 22’si
(%8,2) 4. dekatta, 40’1 (%14,9) 5. dekatta, 65’i (%24,2) 6. dekatta, 71’i (%26,4) 7. dekatta,
47’si (%17,5) 8. dekatta, 15’i (%5,6) 9. dekatta ve 2’si (%0,7) 10. dekattaydi. Dekatlar
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arasinda sag kalim yoniyle anlamh fark saptanmadi (p:0,131). Ancak yasla sagkalim

arasinda istatistiksel olarak anlamli saptanmasa da negatif korelasyon mevcuttu (p:0,11).

Tablo 4. Kolorektal Kanserli Hastalarin Dekatlara Gore Sayisal Dagilimi

Dekat Hasta sayisi %

2.dekat 1 0,4
3.dekat 6 2,2
4.dekat 22 8,2
5.dekat 40 14,9
6.dekat 65 24,2
7.dekat 71 26,4
8.dekat 47 17,5
9.dekat 15 5,6
10.dekat 2 0,7
Total 269 100,0

Yapilan degerlendirmede hastalarin 75’i (%27,9) sigara kullaniyordu. 174’Unin
(%64,7) sigara kullanma oykist yoktu. 20 (%7,4) hastanin sigara kullanim 6ykisi
bilinmiyordu. Sigara icme 0ykisi olanlar ile olmayanlar arasinda sag kalim yoniyle anlamh

fark saptanmadi (p:0,46).

Yapilan degerlendirmede hastalarin 6’si (%2,2) alkol kullaniyordu. Hastalarin
243’tnin (%90,3) alkol kullanma 6ykist yoktu. 20 (%7,4) hastanin alkol kullanim 6ykisi
bilinmiyordu. Alkol alanlar ile almayanar arasinda sag kalim yoniyle anlaml fark

saptanmadi (p:0,332).

Yapilan histopatolojik incelemede, 269 kolorektal kanser tanili hastanin 133’{inde
(%49,4) alt tiplendirme yapilmamis adenokarsinom, 53’linde (%19,7) orta derece
diferansiye adenokarsinom, 29’unda (%10,8) misin6z adenokarsinom, 10’unda (%3,7) az
diferansiye adenokarsinom, 7’sinde (%2,6) malign epitelyal karsinom, 4’iinde (%1,5) tash
yuzlk hucreli karsinom, 4’inde (%1,5)intramukozal karsinom, 3’linde (%1,1) néroendokrin
timor, 2’sinde (%0,7) iyi diferansiye adenokarsinom, 1’'inde (%0,4) intraepitelyal karsinom,

1’inde (%0,4) desmoid tiimor, 1’'inde (%0,4) GIST saptanmis olup; kalan 21 hastanin patoloji

23



raporlarina ulasilamadi. Patolojik tipler arasinda sag kalim yonuyle anlamli fark saptanmadi

(p:0,226).

Tablo 5. Kolorektal Kanserde Histopatolojik Tiplere Gore Siklik

Hasta Sayisi %
Adenokarsinom (alt tiplendirme yapilmamis) 133 49,4
Orta derece diferansiye adenokarsinom 53 19,7
Miisin6z adenokarsinom 29 10,8
Az diferansiye adenokarsinom 10 3,7
Malign epitelyal timor 7 2,6
Tash yuzik hiicreli karsinom 4 1,5
intramukozal karsinom 4 1,5
Noroendokrin 3 1,1
iyi diferansiye adenokarsinom 2 0,7
intraepitelyal karsinom 1 0,4
Desmoid timor 1 0,4
GIST 1 0,4
Bilinmeyen 21 7,8
Total 269 100,0

Kolorektal kanserli hastalarin tiimér yerlesimlerine bakildiginda olgularin 13’Gnde
(%4,8) tumor lokalizasyonu veri yetersizligi nedeniyle belirlenemedi. Timor, hastalarin
106’sinda (%39,4) rektuma, 45’inde (%16,7) sigmoid kolona, 29’unda (%10,8) ¢ekuma,
22’sinde (%8,2) ¢ikan kolona, 12’sinde (%4,5) transvers kolona, 5’inde (%1,9) rektosigmoid
bolgeye, 32’lUnde (%1,1) appendikse yerlesmisti. 34 (%12,6) hastada timoriin kolona
yerlestigi raporlanmis; ancak lokalizasyon net belirtilmemisti. Primer timor yerlesim yerleri

arasinda sag kalim yoniyle anlamli fark saptanmadi (p:0,781).
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Tablo 6. Kolorektal Kanserde Lokalizasyon

Hasta sayisi %
Rektum 106 39,4
Sigmoid kolon 45 16,7
Yaygin kolon 34 12,6
Cekum 29 10,8
Cikan kolon 22 8,2
Transvers kolon 12 4,5
Rektosigmoid kolon 5 1,9
Appendiks 3 1,1
Bilinmeyen 13 4,8
Total 269 100,0

Histopatolojik olarak verifikasyon yapilmamis olsa da, tani aninda PET ve/veya BT
gorintilemelerinde metastatik lezyonlar raporlanmis olan hastalar metastatik olarak kabul
edildi. Gorlintlileme yontemlerinden yola cikilarak yapilan arastirmada kolorektal kanserli
hastalarin 101’inde (%37,5) metastaz izlenmedi. 25 (%9,2) hastada veri yetersizliginden
dolayi hastaligin metastatik olup olmadigi tespit edilemedi. Kalan 143 metastatik hastanin
60’'Inda (%44,7) karaciger , 17’sinde (%12,6) batin ici (omentum, periton, batin duvari),
12’sinde (%8,9) akciger ve karaciger, 10°unda (%7,4) karaciger ve batin igi, 7’sinde (%5,2)
karaciger ve kemik, 4’tinde (%2,9) mesane, 3’linde (%2,2) kemik, 3’Unde (%2,2) akciger,
karaciger ve batinigi, 2’sinde (%1,4) akciger ve kemik, 2’sinde (%1,4) kemik ve batin igi,
2’sinde (%1,4) karaciger ve siirrenal bez, 2’sinde (%1,4) over, 4’linde (%2,9) diger
kombinasyonlarda metastaz saptandi (kc+tmesane, kc+endometrium, kc+dalak+beyin,
supralavikular lenf nodu). 15 hastada uzak metastaz oldugu bilinmekte olup metastaz yeri
bilgiler eksik oldugundan belirlenemedi. Uzak metastazi olanlar ile digerleri arasinda uzak
metastazi olmayanlar lehine sag kalim yoéniyle anlamh fark saptandi (p:0,00). Uzak
metastazi olmayanlarda ortalama sagkalim 40 ay iken, olmayanlarda 17,3 ay olarak

saptandi.

Kolorektal kanserli hastalar gelis semptomlari ile degerlendirildiginde 78’i (%29)
karin agrisi, 59’u (%21,9) kabizlik, 39’u (%14,5) makattan kanama, 11’i (%4,1) makatta agri,
10'u (%3,7) kilo kaybi, 9’u (%3,3) kabizlik, 8’i (%3) karinda sislik, 5’i (%1,9) ishal, 4’G (%1,5)
halsizlik, 4’4 (%1,5) kabizlik ve karin agrisi, 4’0 (%1,5) kilo kaybi ve karin agrisi, 3’0 (%1,1)

sarilik, 2’si (%0,7) makattan kanama ve kilo kaybi, 1’i (%0,4) makattan kanama ve karin
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agrisi, 1'i (%0,4) bel agrisi, 1'i (%0,4) karin agrisi ve ishal, 1’i (%0,4) makattan kanama ve
makatta agri, 1'i (%0,4) kabizhk ve kilo kaybi, 1'i (%0,4) kabizlik ve makatta agri, 1'i (%0,4)
idrardan diski gelmesi sikayetleriyle basvurmustu. 25 hastanin hastaneye basvuru verileri
eksik oldugu icin gelis sikayetleri degerlendirilemedi. Gelis semptomlari arasinda sagkalim

yoniyle anlamli fark saptanmadi (p:0,201).

Kolorektal kanserli 269 hastanin 177’sinin (%65,8) operasyon oykiisii mevcut olup,
72’si (%26,8) cesitli nedenlerden (evresi uygun olmayanlar, inoperabl kabul edilenler, kendi
istegiyle operasyonu kabul etmeyenler) opere edilmemisti. 20 hastanin opere edilip
edilmedigi bilinmemekteydi. Opere edilenlerin 87’si (%32,3) palyatif amach, 49’u (%18,2)
kiratif amagli opere edilmis olup; 41 (%15,2) hastanin operasyonunun ne amagla yapildigi
bilgisine erisilemedi. Opere olanlar ile digerleri arasinda opere olanlar lehine sag kalim
yonlyle anlaml fark saptandi (p:0,002). Opere olanlarda ortalama sagkalim 31 ay iken
operasyon oykiisii olmayanlarda 16 ay olarak saptandi. Operasyon amaci kiratif olanlarda
sagkalim 39,1 ay iken palyatif olanlarda 19,9 ay olarak saptandi (p:0,00). Operasyon amaci

bilinmeyenler analize dahil edilmedi.

Tablo 7. Kolorektal Kanserde Operasyon Durumu

Hasta sayisi %
Palyatif 87 32,3
Kuratif 49 18,2
Operasyon amaci bilinmeyen 41 15,2
Operasyon oykusu bilinmeyen 20 7,4
Total 197 73,2
Operasyon oykiisii olmayan 72 26,8
Total 269 100,0

Basvuru aninda kolorektal kanserli 269 hastanin 133’0 (%49,4) evre 4, 70'i (%26)
evre 3, 29'u (%10,8) evre 2, 6'si (%2,2) evre 1 ve 1'i (%0,4) intramukozal karsinom olarak
saptanmistir. 30 (%11,2) hastanin verileri tam olmadigl i¢in basvuru anindaki evreleri
degerlendirilemedi. Evreler arasinda evre 1 lehine sag kalim yoniyle anlamh fark saptandi
(p:0,00).Baslangicta Evre 1 olarak yakalanan hastalarda sagkalim 113,3 ay iken, evre 2
olanlarda 36,7 ay, evre 3 olanlarda 34,9 ay ve evre 4 olanlarda 17,4 ay olarak degerlendirildi.

Evre 0 intramukozal karsinom olarak degerlendirilen 1 hastanin sagkalimi 61 ay olup
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hastanin mevcut kronik bobrek yetmezligi, diyabetes mellitus ve hipertansiyon tanilarinin

da sagkalimi etkiledigi diistintldi (hasta KRY akut atak olarak takip edilirken vefat etti).

Tablo 8. Kolorektal Kanserde Evreleme

Hasta sayisi %
Evre 4 133 49,4
Evre 3 70 26,0
Evre 2 29 10,8
Evre 1 6 2,2
intramukozal karsinom 1 0,4
Bilinmeyen 30 11,2
Total 269 100,0

Yapilan ¢alismada kolorektal kanserli hastalarin 76’sinda (%28,3) ek hastalik
saptanirken. 169 (%62,8) hastada ek hastalik saptanmadi. 24 (%8,9) hastanin verileri eksik
oldugu icin ek hastalik degerlendirilemedi. Ek hastaligi olanlarin 12’sinde (%4,5) eslik eden
hastalik baska bir malignite iken, 62’sinde (%23) malignite disi hastaliklar saptandi.
Hastalerin 15’inde (%5,5) hipertansiyon (HT), 9’unda (%3,3) kronik hepatit B enfeksiyonu,
8’inde (%2,9) diyabetes mellitus (DM), 9’unda (%3,3) HT ve DM, 4’lGinde (%1,4) tiroid
bozukluklari, 2’sinde (%0,7) koroner arter hastaligi (KAH), 3’tinde (%1,1) KAH ve HT, 3’linde
(%1,1) DM ve astim, 2 (%0,7) hastada Ulseratif kolit, 1'inde (0,3) kronik boébrek yetmezligi
(KBY), 1’inde (0,3) KBY ve HT, 1’inde (0,3) astim, 1’inde (0,3) FMF (ailevi akdeniz atesi),
1’inde (0,3) sizofreni, 2’sinde (%0,7) KBY, HT ve DM tanilari saptandi.

Eslik eden maligniteler 3 (%1,1) hastada meme kanseri, 2 (%0,7) hastada prostat
kanseri, 1 (%0,37) hastada mide kanseri ve Kronik Myelositer Losemi (KML), 1 (%0,37)
hastada mesane kanseri, 1 (%0,37) hastada endometrium kanseri, 1 (%0,37) hastada over
kanseri, 1 (%0,37) hastada Bazal Hiicreli Karsinom (BCC), 1 (%0,37) hastada tiroid kanseri, 1
(%0,37) hastada intraabdominal karsinom olarak saptandi. Ek hastalik olanlar ve digerleri
arasinda sag kalim yonilyle anlamh fark saptanmadi (p:0,236). Ek hastaligi baska bir

malignite olanlar ile olmayanlar arasinda anlamli fark saptanmadi (p:0,175).
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Tablo 9. Kolorektal Kanserde Ek Hastalik Durumu

Hasta Sayisi %
Malignite digi hastalik 64 23,8
Malignite 12 4,5
Bilinmeyen 24 8,9
Total 100 37,2
Ek hastaligi olmayan 169 62,8
Total 269 100,0

Kolorektal kanserli hastalarin basvuru anindaki CEA diizeyi degerlendirildiginde 269
hastadan 124’Unln (%46,1) 0-5 arasi, 33’Unln (%12,3) 100-1000 arasl, 32’sinin (%11,9) 20-
100 arasl, 24’Unln (%8,9) 5-10 arasi, 12’sinin (%4,5) 10-20 arasi, 9’unun (%3,3) >1000

saptandigi gorildi. 35 (%13) hastanin basvuru anindaki CEA degerlerine ulagilamadi.

CEA diizeyi 0-5 arasi olanlarin sag kalim siireleri CEA dlizeyi 100-1000 arasi
olanlardan anlamh diizeyde yiksek bulundu (p:0,001). CEA diizeyi 0-5 arasi olanlarda
ortalama sagkalim 32,4 ay, CEA dizeyi 5-10 arasi olanlarda ortalama sagkalim 19,7 ay, CEA
diizeyi 10-20 arasi olanlarda ortalama sagkalim 22 ay, CEA dizeyi 20-100 arasi olanlarda
ortalama sagkalim 22 ay, CEA diizeyi 100-1000 arasi olanlarda ortalama sagkalim 14,5 ay,
CEA duzeyi >1000 olanlarda 16 ay olarak saptandi. Sagkalim analizi yapilirken CEA degeri
bilinmeyenler cikarilip 177 kisi lizerinden degerlendirildi. CEA dizeyi artisiyla hastaligin
evresi karsilastirildiginda ileri evrede CEA dizeyinin arttigi goruldi. CEA dizeyi ile hastalik

evresi arasindaki iliski anlamli olarak degerlendirildi (p:0,00).

Tablo 10. Kolorektal Kanserli Hastalarda Tani Aninda CEA Dizeyi

Hasta sayisi %
0-5 arasi 124 46,1
100-1000 arasi 33 12,3
20-100 arasi 32 11,9
5-10 arasi 24 8,9
10-20 arasi 12 4,5
1000 lzeri 9 3,3
Bilinmeyen 35 13,0
Total 269 100,0
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Kolorektal kanserli hastalarin basvuru aninda CA 19-9 diizeyleri degerlendirildiginde
269 hastadan 152’sinin (%56,5) 0-40 arasi, 33’(intin (%12,3) 100-1000 arasl, 32’sinin (%11,9)
40-100 arasl, 16’sinin (%5,9) >1000 oldugu gorildi. 36 (%13,4) hastanin basvuru anindaki
CA 19-9 degerlerine ulasilamadi. CA 19-9 diizeyi 0-40 arasi olanlarin sag kalim siireleri CA
19-9 diizeyi 100-1000 arasi olanlar ve >1000 olanlardan anlaml diizeyde yiksek bulundu
(p:0,004; p:0,005). CA 19-9 dizeyi 0-40 arasinda olanlarda ortalama sagkalim 30,2 ay, CA
19-9 diizeyi 40-100 arasinda olanlarda ortalama sagkalim 20,8 ay, CA 19-9 diizeyi 100-1000
arasinda olanlarda ortalama sagkalim 16,4 ay, CA 19-9 diizeyi >1000 olanlarda ortalama
sagkalim 12 ay olarak saptandi. Sagkalim analizi yapilirken CA19-9 degeri bilinmeyenler
cikarilip 177 kisi Gzeinden degerlendirildi. CA 19-9 dlizeyi artisiyla hastaligin evresi
karsilastirildiginda ileri evrede CA 19-9 dizeyinin arttigi gorildid. CA 19-9 diizeyi ile hastalk

evresi arasindaki iliski anlamli olarak degerlendirildi (p:0,00).

Tablo 11. Kolorektal Kanserli Hastalarda Tani Aninda CA 19-9 Dizeyi

Hasta sayisi %
0-40 arasi 152 56,5
100-1000 arasi 33 12,3
40-100 arasi 32 11,9
1000 uzeri 16 5,9
Bilinmeyen 36 13,4
Total 269 100,0

Yapilan degerlendirmede 269 hastanin 137’si (%50,9) Erzurum’dan, 34’0 (%12,6)
Agr’dan, 21'i (%7,8) Kars'tan, 16’s1 (%5,9) I1gdir'dan, 12’si (%4,5) Erzincan’dan, 12’si (%4,5)
Bayburt’'tan, 9’u (%3,3) Mus’tan, 9'u (%3,3) Artvin’den, 5’i (%1,9) Ardahan’dan, 4G (%1,5)
Van’dan, 3’0 (%1,1) Gimigshane’den, 2’si (%0,7) Bingdl'den, 2’si (%0,7) istanbul’dan, 1’i
(%0,4) Kocaeli'den, 1’i (%0,4) Bitlis’ten, 1’i (%0,4) Mersin’den basvurmaktaydi.

Kolorektal kanserli 269 hastadan 82'si (%30,5) 1 seri kemoterapi, 63’l (%23,4) 2 seri
kemoterapi, 26’s1 (%9,7) 3 seri kemoterapi, 28'i (%10,4) 4 seri kemoterapi, 15'i (%5,6) 5 seri
kemoterapi, 9'u (%3,3) 6 seri kemoterapi, 2’si (%0,7) 7 seri kemoterapi, 4'G (%1,5) 8 seri
kemoterapi, 1'i (%0,4) 9 seri kemoterapi almis olup; 7 (%2,6) hasta kemoterapi almamisti.
32 (%11,9) hastanin verileri tam olmadigl igin kemoterapi alip almadiklar

degerlendirilemedi. Alinan kemoterapi seri sayilari arasinda 7 seri kemoterapi alanlar lehine
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sag kalim yoniyle anlamli fark saptandi (p:0,00). 7 seri kemoterapi alanlarda ortalama
sagkalim 90 ay iken 1 seri alanlarda 17 ay olarak saptandi. Kemoterapi almayan 5 kiside

ortalama sagkalim 22 ay olarak saptandi.

Kolorektal kanserli 269 hastanin 218’inin (%81) baslangicta radyoterapi 6ykisu
olmamakla birlikte, 51 (%19) hasta radyoterapi almisti. Baslangi¢ta radyoterapi alanlar ile
almayanlar arasinda alanlar lehine olmak lizere sag kalim sureleri yonlyle anlamh fark
saptandi (p:0,00). Radyoterapi alanlarda ortalama sagkalim 41,3 ay iken almayanlarda 22,7

ay saptandi.

Kolorektal kanserli 269 hastadan 59’u hayattaydi. Erkek hastalarin 111’i (%81,6),
kadin hastalarin 99°u (%74,4) vefat etmisti. Hastalarin 13’tn{ln tani tarihi net olmadigindan

ay olarak sagkalim analizine dahil edilmediler.

Kolorektal kanserli hastalarin ortalama sagkalim siresi 26,4 + 24,1 (1-168) ay olarak
bulundu. Cinsiyete gore degerlendirildiginde erkeklerde ortalama sagkalim 26,4 + 21,9 ay,

kadinlarda 26,3 + 26,4 ay idi.

Sekil 3. Kolorektal Kanserde Sagkalimin Normal Dagildigini Gosteren Histogram Grafigi
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Tablo 12. Kolorektal Kanserde Sagkalim

Son durum N Minimum  Maksimum  Ortanca Standart Sapma
Sag Sag kalim (ay) 57 8 120 40,81 26,076
vefat Sag kalim (ay) 197 1 168 26,41 24,170
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5. TARTISMA

* Kolorektal kanserli 269 hasta ile yapmis oldugumuz ¢alismada erkek/kadin orani
1,02/1 idi.

¢ Kolorektal kanserli hastalarin yas ortalamasi 58,5 + 14,3 idi.Erkeklerde ortalama
yas 58,9 + 14 (29-91), kadinlarda ise 58,2 + 14,7 (19-91) idi

¢ Kolorektal kanserli hastalarda en sik gorilen histolojik tip alt tiplendirmesi
bilinmeyen adenokarinom iken, alt tiplendirme yapilanlardan en sik gorilen orta
derece diferansiye adenokarsinom olarak belirlendi.

e Kolorektal kanserli hastalarda hastaligin en sik yerlesim yerinin rektum oldugu
gozlenirken, kolon yerlesimleri kendi arasinda karsilastirildiginda en sik sigmoid
kolonda yerlesim gosterdigi saptandi.

¢ Kolorektal kanserli hastalarda en sik metastaz yeri karaciger olarak saptandi. En
sik tespit edilen Evre 4 olarak belirlendi.

¢ Kolorektal kanserli hastalarda en sik gelis semptomu karin agrisi olarak saptandi.

e Kolorektal kanserli hastalarda ek malignite olarak en sik saptanan malignite
meme kanseri idi.

e Kolorektal kanserli hastalarda tani aninda CEA dizeyine bakildiginda hastalarin
blylik cogunlugunun CEA dizeyi 0-5 arasinda saptandi.

e Kolorektal kanserli hastalarda tani aninda CA 19-9 dizeyine bakildiginda
hastalarin biylk cogunlugunun CA 19-9 diizeyi 0-40 arasinda saptandi.

e Kolorektal kanserli hastalarda alinan kemoterapi serileri degerlendirildiginde

hastalarin gogunlugunun sadece 1 seri kemoterapi alabildigi gozlendi.

Diinya Saglik Orgiitii verilerine gére 6lim nedeni olarak kanser, kalp ve damar
hastaliklarindan sonra ikinci sirada yer almaktadir. Bitiin kanserler arasinda, kolorektal
kanserler %9’luk gorilme oraniyla; akciger, meme, prostat kanserinden sonra 4. sirada olup,
bu oran ilkeler ve irklar arasinda farkhlik géstermektedir. Avrupa Ulkeleri ve Amerika
Birlesik Devletleri’'nde daha sik, Asya ve Afrika Ulkelerinde daha nadir gériilmektedir (98).
Kolorektal kanserler Tiirkiye’de hem kadinlarda hem de erkeklerde ilk bes kanser icinde yer
almaktadir. Erkeklerde yizbinde 21,0 (5.sira) ve kadinlarda ise ylizbinde 13,4 (4.sira) sikhkta

goralmektedir (99).
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Genel popilasyona bakildiginda kolorektal karsinomun erkek ve kadinlarda gérilme
orani esittir. Ancak 45 yas ve alti kolorektal kanserler ayri olarak degerlendirildiginde

erkeklerde daha sik oranda rastlanildigi gérilmektedir (100).

Literatlrde ise kolorektal kanserlerin cinsiyete gore dagiliminda farkli sonuclar
mevcuttur. Her iki cinsiyette yakin oranlarda goruldtugi bildirilse de, Boyle ve ark.’nin
kolorektal kanserlerin epidemiyolojisi izerine yaptigl calismada erkeklerde kadinlara gore
1.1 kat daha fazla gorildugii (101), Ozkan ve ark.’nin yaptigl calismada erkek/kadin hasta
oraninin 1.7 oldugu (102) , Gursoy ve ark.’nin Kayseri ve yoresinde yapmis oldugu calismada
erkek/kadin hasta oraninin 1.3/1 oldugu (103), Turkoglu ve ark.nin yaptigi calismada
hastalarin  72’sinin  (%57,1) erkek, 54’Unin (%42,9) kadin olarak degerlendirildigi
erkek/kadin oraninin 1.3/1 olarak gorildugi (104), Coskun ve ark.’nin Aydin bolgesinde
yapmis oldugu ¢alismada 132 olgunun 81’inin (%61,4) erkek, 51’inin (%38,6) kadin olup
erkek/kadin oraninin 1.5/1 olarak géruldiga (105), Kisaoglu ve ark.’nin 2013 yilinda opere
kolorektal karsinomlu hastalarla yapmis oldugu ¢alismada hastalarin 50’sinin (%58,1) erkek,
36’sinin (%41,9) kadin olup erkek/kadin orani 1.3/1 olarak gorildigu (106), Turan ve
ark.’nin yaptig calismada 123 hastanin 66’sinin (%53.7) erkek, 57’sinin (%46.3) kadin olup
erkek/kadin orani 1.1/1 olarak saptandigi (107), izbul ve ark.nin Kuzey Kibris Tirk
Cumbhuriyeti'nde yapmis oldugu calismada erkek/kadin oraninin 1.2/1 olarak gérildugi
(108), Kocakusak ve ark.’nin yaptigi calismada kolorektal kanser nedeniyle opere edilen 45
yas altindaki 41 hastanin 25’inin (%61) erkek, 16’sinin (%39) kadin olup erkek/kadin
oraninin 1.5/1 oldugu (109) saptanmistir. Bizim yaptigimiz ¢alismada da literatiire yakin

veriler olup erkek/kadin orani 1.02/1 olarak degerlendirildi.

Kolorektal kanser gortilme sikligi yasla dogru orantil olarak artarken, insidansi genel
olarak 5. ve 6. dekatlarda en sik, 4. dekatta ve bunun altindaki yas gruplarinda daha nadirdir.
Bununla birlikte kolorektal kanser olgularinin yaklasik %2-35 kadarinin ilk 40 yasta
goraldtguna bildiren yayinlar da vardir (110, 111). Genis vaka serileriyle yapilan baska bir
calismada 7. dekadda pik yaptigi belirlenmistir (112). Bununla birlikte Ozkan ve ark.’nin
yaptigl calismada yasla birlikte hastaligin arttigi, hastalarin en sik 70-80 yas araliginda
oldugu (102), Alict ve ark.’nin genel kanser taramasi seklinde yaptigi calismada erkek
hastalarda en sik (%24.5) kanser goérilen yas grubu 51-70, kadinlarda ise (%23.4) 41-50 yas

grubu olarak gozlendigi, kolorektal kanserlerin ise en sik 6. dekatta gorildigi (113), Girsoy
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ve ark.nin yaptigl calismada erkeklerde yas ortalamasi 57.6 * 13.8 yil saptanirken,
kadinlarda 56.5 + 10.9 yil olarak saptandigi ve en erken kanser goriilme yasinin 19 olarak
degerlendirildigi (103), Shaib ve ark.’nin yaptigi calismada ortalama kolorektal kanser
gorilme yasinin 60 olarak degerlendirildigi (114), Kullavanijaya ve ark.’nin ve Thobaben ve
ark.’nin galismalarinda 50 yasin Ustiinde bildirildigi (115, 116), Turkoglu ve ark.’nin yaptigi
calismada hastalarin yas ortalamasinin 57,5 + 15,2 (22-85) yil olarak saptandigi (104),
Coskun ve ark.’nin yaptigl ¢alismada ortalama yasin 62 + 13 (erkeklerde 64 = 11 yil ve
kadinlarda 60 + 15 yil) yil olarak bulundugu (105), Ozgéren ve ark.’nin yaptigi calismada
kolorektal kanser nedeniyle opere edilen yas ortalamasinin erkeklerde 48.3 bayanlarda ise
47 olarak saptandigi (117), Kisaoglu ve ark.’nin yaptig1 calismada opere edilen kolorektal
kanserli hastalarin ortalama yasinin 63,6 yil (24-82) oldugu (106) ,Gindes ve ark.'nin
kolorektal lenfoma tanili hastalarla yapmis oldugu calismada tani aninda ortalama yasin 66
(50-84) oldugu (118), Turan ve ark.’nin yapmis oldugu calismada erkek hastalarin ortalama
yasl 62.82 + 13.76 yil (28-90 ) iken, kadin hastalarin ortalama yasi 62.21 + 12.68 yil (22-84)
olarak saptandigi, tim olgularin %82.1 (101 hasta)’inin 51 yas ve Uzerinde oldugu,
hastalarin sadece %1,6’sinin 30 yas altinda oldugu, 40°li yaslardan itibaren artan kanser
gorilme sikliginin 7.dekatta pik yaptig (107) , izbul ve ark.’nin yaptigi calismada kadinlarda
ortalama yasin 65 erkeklerde 64 olarak saptandigi, erkeklerde 7.dekatta kadinlardaysa 6.
dekatta daha sik goruldigi (108) gozlenirken; bizim yaptigimiz calismada ortalama yas 58,5
+ 14,3 (19-91) yil, erkeklerde ortalama yas 58,9 + 14 (29-91) yil, kadinlarda ise 58,2 + 14,7
(19-91) yil idi.Hastaligin en sik gorildigi donem 7. dekat olarak saptandi ve literatirle
uyumlu idi. Mehrkhani ve ark.’nin yaptigi ¢alismada yasin tek degiskenli ve ¢ok
degiskenli analizde anlamli bir prognostik faktér oldugu (119),Tirkoglu ve ark.” nin
yaptigl 70 yas alti hastalar ile 70 yas ve (zeri hastalarin karsilastirildigi calismada 70
yas ve Uzeri hastalarda genel sagkalim anlamli olarak daha koti saptanirken; 70 yas
ve Uzeri hastalarda hastaliksiz sagkalimin rakamsal olarak daha koéti olmasina
ragmen istatistiksel olarak anlamli bulunmadigi (104), Kiglikbner ve ark.’nin yaptig
¢alismada 60 yas ve altinda olan hasta grubunda 60 yas Ustl gruba kiyasla hem
hastaliksiz hem de genel sagkalimin daha iyi oldugu (120) belirtilirken ¢alismamizda

yas icin ayrim noktasi alinmamis olup yas ile sagkalim arasinda negatif korelasyon

gozlenmistir (p:0.11).
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Uluslararasi Kanser Arastirma Ajansi’'na (IARC) gore sigara dumaninda 5300’den
fazla zararhh madde oldugu ve bunlarin 70 tanesi kanserojen oldugu bildirilmistir (121). Bu
zararli maddeler basta kanser olmak Uzere, pek ¢ok hastaligin ortaya cikmasina neden
olmaktadir. insanlarda gelisen kanserlerin yaklasik olarak 1/3’iinden sigara sorumlu
tutulmaktayken bu kanserlerin basinda akciger kanseri yer almaktadir. Bununla birlikte
larinks kanseri, agiz boslugu, farinks, 6zofagus, mide, kolon, pankreas, bobrek, mesane,
meme ve serviks kanserinin olusumunda da sigaranin rolii oldugu belirlenmistir (122).Kutlu
ve ark.’nin yaptigi ¢calismada halen sigara icen ve birakan 44 kiside kolorektal kanser var iken,
hi¢ sigara icmeyen 29 kiside kolorektal kanser gorildigl; kanser hastalarindan sigara
icenlerde kolorektal kanser goriilme siklig1 %16.6 (n=44) iken, hig sigara igmeyenlerde %14.9
(n=29) oldugu saptanmistir. Sigara icenlerde icmeyenlere gore kolorektal kanser gérilme
sikhgl 1.11 kez daha fazla oldugu gorilmis ve kolorektal kanserlerin %1.7’si sigaraya
atfedildigi gortlmustir (123). Turkoglu ve ark.’nin yaptigi calismada kolorektal kanser tanili
hastalarin 91’inde (%72,2) sigara kullanim 0Oykusi yokken, 35 (%27,8) hastanin sigara
kullandigi (104), Biliylikdogan ve ark.’nin kolorektal kanserli hasta grubunu kontrol grubu ile
karsilastirarak yaptigi calismada kontrol grubunda sigara icme orani %48,2 iken hasta
grubunda sigara icme oraninin %23,5 olarak gorildiigi (124), Ozer ve ark.’nin hasta grubu
kontrol grubuyla karsilastirdigi baska bir calismada kolorektal kanserlilerin %43,4’( sigara
kullanirken, %56,6’sinin ise sigara kullanmayan bireylerden olustugu (kontrol grubunu
ise %23,2'si sigara kullanan, %76,8’ini ise sigara kullanmayan bireylerin olusturdugu) ;sigara
icen bireylerin, sigara icmeyen bireylere gore 2.63 kat hastalik riski tasidigi ve bu sonucun
istatistiksel olarak da anlamli bulundugu (125), Turan ve ark.nin yaptig calismada
hastalarin yarisindan fazlasinin bir donem sigara kullandig1 veya halen kullanmakta oldugu,
kolorektal kanserli erkek hastalarda kadinlara gore sigara kullanim sikhginin fazla (ortalama
7 yil) saptandigi (107) gorilirken bizim ¢alismamizda hastalarin 174’0 (%64,7) sigara
kullanmiyordu, 75 (% 27,9) hastanin sigara kullanma 6ykisi mevcuttu. 20 (% 7,4) hastanin
sigara kullanim 6ykisi bilinmiyordu. Sigara icme 6ykisi olanlar ile olmayanlar arasinda sag
kahim yonidyle anlamh fark saptanmadi. Calismamizda elde ettigimiz sonug literatirle

uyumlu degildi.

Alkoliin kanseri tetikledigi, az miktarda bile olsa kanserojen etki gosterdigi
bilinmektedir. Alkoliin neden oldugu kanserler 6n planda agiz boslugu, larenks, 6zefagus ve

karaciger kanserleriyken; meme, kolon ve rektum kanserini artirdigini gosteren kanitlar da
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mevcuttur. Diizenli olarak bir kadehten fazla alkol tiiketen kadinlarda meme kanseri riskinin
arttig1 gosterilmistir.Ayrica calismalar, tiketilen alkoliin ¢esidinden ziyade giinlik tiketilen
toplam alkol miktarinin 6nemini vurgulamaktadir. Alkol kullanimi yaninda sigara icme
Oykusi de varsa kanser riski, her biri i¢in 5 kat iken, 25 kata ¢ikmaktadir (126). Tlrkoglu ve
ark.’nin yapmis oldugu calismada hastalarin 3’lGnde (%2,4) alkol kullanim o6ykisi
bulunurken, 123 (%97,6) hastanin alkol kullanim 6yklstinin olmadiginin gorialdigia(104),
Blylkdogan ve ark.’nin yaptigl calismada kontrol grubunda alkol kulanim 6ykisi %10,5
iken, hasta grupta %1,2 oldugunun saptandigl (124), Turan ve ark.’nin yaptig! calismada
hastalarin %50,2’sinin bir dénem alkol kullanma 6ykisi oldigi ve %3’Unin halen alkol
kullanmakta oldugu (107) saptanirken bizim calismamizda da bu verilerin geneline yakin
degerler olup hastalarin 243l (%90,3) alkol kullanmiyordu, 6 (%2,2) hastanin alkol kullanma

Oykusi mevcuttu. 20 (%7,4) hastanin alkol kullanim 6ykisi bilinmiyordu.

Kocakusak ve ark.'min yaptigi calismada en sik gorilen tip orta diferansiye
nonmiisinoz adenokarsinom (%49) olarak degerlendirildigi (109), Ozkan ve ark.’nin yaptig
¢alismada hastalarin tamaminda adenokanser saptandigi (102), Tiirkoglu ve ark.’nin yaptig
calismada hastalarin 80’inin (%72,7) orta derecede diferansiye adenokanser olarak
degerlendirildigi  (104), Ozgéren ve ark’nin yaptigi calismada opere edilen
hastalarin %97’sini adenokarsinomlarin olusturdugu (117), Kisaoglu ve ark.’nin yaptig
obstriktif kolorektal kanserli hastalari derleyen ¢alismada 83 (%96,5) hastada postoperatif
patolojinin adenokarsinom oldugu (106), Tan ve ark.’nin yaptigi calismada hastalarda en sik
(%42,6'U0) orta diferansiye adenokarsinom goéruldigd (127) saptanmis olup bizim
calismamizda da diger ¢alismalarda oldugu gibi en sik (%49,4) alt tiplendirme yapilmamis
adenokarsinom saptandi. Alt tiplendirme yapilan hastalar igindeyse en sik (%19,7) orta
derece diferansiye adenokarsinom saptandi. Patolojik tipler arasinda sagkalim yoniyle

anlamli fark saptanmadi. Bulgularimiz literatirle uyumluydu.

Primer kolorektal kanserlerin %95’ini adenokarsinomlarin olusturdugu, kolon
kanserlerinin %60’1 distal kolonda, tim kolorektal kanserlerin yaklasik %30’u rektum
da, %20’si sigmoid kolonda yerlestigi ve sikligin proksimale gittikce azaldigi ancak ¢gekumda
hafifce artarak %25’lere ulastigl bilinmektedir (128-130). Wolmark ve ark. inen kolon
timorlerinde sag kalimin diger tim kolon ve rektum tiimorlerine gore daha iyi oldugunu

belirtmistir (131). Sjo ve ark. da sol kolon tiimoérlerinde sag kalimin daha koti oldugunu
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belirtmistir (132). Kocakusak ve ark.’nin yaptigi ¢calismada timorin en sik yerlesim yerinin
23 (%56) hasta ile rektum ve 11 (%27) hasta ile sigmoid kolon olarak degerlendirildigi (109),
Ozkan ve ark.’nin yaptigi calismada hastalarin 61’inde (%49,6) rektumda, 24’iinde (%19,5)
sag kolonda yerlesim gosterdigi (102), Giirsoy ve ark.’nin yaptigl ¢alismada timorin %71
siklikta rektum, rektosigmoid ve sigmoid kolonda yerlestigi (103) ,Tirkoglu ve ark.'nin
yaptigi calismada %43,7 rektum ve %18 cikan kolonda yerlesim gorildtgi (104), Coskun va
ark.’nin yaptigi calismada %83,4'Uinin rektum ve sigmoid kolonda yerlestigi, kadinlarda
rektosigmoid bolgede kolorektal kanser gériilme orani erkeklerden fazla iken, erkeklerde de
sag kolonda daha fazla oldugu ancak bu farkhhgin istatistiksel olarak anlamli olmadigi (105),
Ozgéren ve ark.’nin yaptigi calismada opere edilen olgularin 39’unda (%57) tiimériin
rektosigmoid bolgede ( 18 sigmoid, 21 rektumda) goruldiigi (117) ,Kisaoglu ve ark.’nin 2013
yilinda obstriktif kolorektal kanserli hastalarda yaptigl calismada toplam 64 (%74,4) olguda
timor sol kolonda yerlesik iken, tikayici lezyon olgularinin 16’sinda (%18,6) rektumda,
36’sinda (%41,9) sigmoid kolonda, 12’sinde (%13,9) ¢ekumda vyerlestigi (106), Giindes ve
ark.’nin kolorektal lenfomalar (zerine yaptigl ¢alismada en sik gorilen lokalizasyonun
cekum (%60), bunu takiben sigmoid kolon (%30) ve rektum (%10) olarak saptandigi (118),
Turan ve ark.’nin yaptigl calismada erkek ve kadin hastalarda kanserin en sik yerleslim
yerinin sirasiyla %33,3 ve %40,4 oranlarla rektum oldugu (107), izbul ve ark.’nin yaptig
calismada en sik rektumda (%48.8) , en az splenik fleksurada (%1.2) kansere rastlandigi,
erkeklerde ve kadinlarda kolorektal kanserlerin en sik yerlestigi yer olarak rektosigmoid
bolge (%48.8) olarak tesbit edildigi (108) goézlenmis olup bizim yaptigimiz galismada
hastalarin 106’sinda (%39,4) rektuma, 45’inde (%16,7) sigmoid kolona yerlestigi gorildu.
Rektosigmoid bolge yerlesimi literatlrle uyumluydu. Primer timor yerlesim yerleri arasinda

sag kalim yonuyle anlamli fark saptanmad..

Uzak organ metastazi sag kalimi kotllestiren en 6nemli faktérlerdendir (119, 133).
Kocakusak ve ark.’nin yaptigi calismada hastalarin %7’sinde karaciger metastazi saptandigl
(109), Alici ve ark.’nin yaptigl calismada genel kanser taramasinda hastalarin %43.6'si lokal-
bolgesel, %56.4’(i uzak metastatik olarak degerlendirilirken; kolorektal kanserlerin 74’(in(in
(%61.1) lokal-bolgesel 47’sinin (%38.9) uzak metastatik olarak degerlendirildigi (113),
Ozgéren ve ark./nin yaptigi calismada batin ultrasonografisi ve bilgisayarli tomografi yapilan
53 elektif olgunun 20’sinde karaciger ve/veya uzak organ metastazi saptandigi; intraoperatif

olarak 16 olguda karaciger metastazi, 8 olguda (ireterlere invazyon, 7 olguda mesane
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invazyonu, 4 olguda uterus invazyonu, 1 olguda ise spermatik kord invazyonu saptandigi
(117), Kisaoglu ve ark.’nin obstriktif kolorektal kanserli hastalarda yaptigi c¢alismada
12’sinde (%13,9) karaciger metastazi, 8'inde (%9,3) peritoneal karsinomatozis, 4’inde (%4,7)
ise hem karaciger metastazi hem de peritoneal karsinomatozis saptandigi (106), Tuirkoglu ve
ark.’nin yaptigi ¢alismada hastalarin 28’inde (%22,2) ilk basvuru sirasinda uzak organ
metastazi varken 98’inde (%77,8) metastaz gdzlenmedigi (104), Unalp ve ark.’nin yaptigi
calismada 24 (%30,4) hastada uzak metastaz saptandigi (134) gozlenirke bizim ¢alismamizda
kolorektal kanserli 143 hastada metastaz saptanmis olup; 60’inda (%44,7)'inda karaciger(en
sik) , 17’sinde (%12,6) batin ici (omentum, periton, batin duvari), 12’sinde (%8,9) akciger ve
karaciger, 10’'unda (%7,4) karaciger ve batin igi, 7’sinde (%5,2) karaciger ve kemik, 4’linde
(%2,9) mesane, 3’Unde (%2,2) kemik, 3’Unde (%2,2) akciger, karaciger ve batinigi, 2’sinde
(%1,4) akciger ve kemik, 2’sinde (%1,4) kemik ve batin igi, 2’sinde (%1,4) karaciger ve
sirrenal bez, 2’sinde (%1,4) over, 4’linde (%2,9) diger kombinasyonlarda metastaz saptandi
(kc+mesane, kc+endometrium, kc+dalak+beyin, supralavikular In).15 hastada uzak metastaz
oldugu bilinmekte olup metastaz yeri bilgiler eksik oldugundan belirlenemedi.Uzak
metastazi olanlar ile digerleri arasinda uzak metastazi olmayanlar lehine sag kalim yoniyle
anlamh fark saptandi. Uzak metastazi olmayanlarda ortalama sagkallm 40 ay iken ,

olmayanlarda 17,3 ay olarak saptandi.Bulgular literatiirle uyumluydu.

Yapilan galismalarda kolorektal kanserli hastalarda erken tani, tedavi ve sagkalim
suresi agisindan ¢ok 6nemlidir. Bu nedenle hastalarin yakinmalarinin iyi degerlendirilmesi ve
uygun tani yontemlerinin kullanilmasi 6nem arzetmektedir. Calismalarin bir kisminda en sik
yakinma barsak aliskanliklarinda degisiklik, kilo kaybi ve kanli-mukuslu ishal olarak
bildirilirken (115), digerlerinde kilo kaybi ilk sirada yer almis, kanh-mukuslu ishal, anemi bu
sikayetleri takip etmistir (135). Girsoy ve ark.’nin yaptigi en sik sikayet karin agrisi (%38)
iken hastaneye getiren sikayetin rektal kanama (%39) olarak degerlendirildigi (103) ,
Kocakusak ve ark.’nin yaptigl calismada hastalarin sikayetlerinin halsizlik (%93), kilo kaybi
(%41) ve kabizlik (%39) seklinde siralandigi (109), Ozgéren ve ark.’nin yaptigi calismada en
sik basvuru sikayetinin digskilama aliskanliginda degisiklik (%65) oldugu (117), Kisaoglu ve
ark.’nin yaptigi calismada basvuru sikayetlerinin karin agrisi (%65,3), karinda sislik (%27,4)
ve bulanti kusma (%7,3) olarak siralandigi (106), Glindes ve ark.’nin kolorektal lenfomal
hastalarla yaptigi calismada basvuru esnasinda en sik raslanilan sikayetlerin karin agrisi ve

bagirsak aliskanliginda degisme olarak saptandigi (118), Turan ve ark.’nin yaptigi calismada
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en sik G¢ yakinma sirasiyla karin agrisi (%69,1), kabizlik (%65,9) ve karinda siskinlik (%56,1)
olarak degerlendirildigi (107), izbul ve ark.’nin yaptig calismada hastalari doktora gotiiren
sikayetler icerisinde en sik (% 58.2) rektal kanama gorildigi (108) saptanmis olup bizim
calismamizda hastalarin yakinmalarinin 78’inde (%29) karin agrisi, 59’unda (% 21,9) kabizlik,
39’unda (%14,5) makattan kanama olarak siralandigi gorildi. Bulgularimiz literatiire yakin

verilerdi.

Kolorektal kanserlerde primer timoriin rezeksiyonunun mimkin oldugu
durumlarda rezeksiyonun yapilmasi sagkalimi onemli 6lclide artirmaktadir. Uzak organ
metastazi olan hastalarda bile primer tlimor rezeksiyonunun yapilmasi onerilmektedir (93,
136).Palyatif amagl timoér rezeksiyonu yapma oranlari literatiirde %69-90 arasinda
degismektedir (137-139). Ruo ve ark. metastatik kolorektal kanserlerde barsak
rezeksiyonunun sagkalimi iyilestirdigini belirtmislerdir (136). Ortalama sagkalimin palyatif
rezeksiyon vyapilan olgularda 10,6 ay, bypass uygulananlarda 3,4 ay ve cerrahi
uygulanmayan olgular icin 2 ay oldugu bildirilmistir (137).Unalp ve ark.’nin yaptigi calismada
ortalama sagkalimin rezeksiyon yapilan olgular icin 59 hafta, yapilmayan olgular i¢in 24
hafta olarak saptandigi (134), Turkoglu ve ark.’nin yaptigi calismada hastalarin 118’ine
(%93,6) primer doku rezeksiyonu yapildigi 8’inin (%6,4) kolorektal kansere yonelik
operasyon Oykisli olmadigr (104) gozlenmistir. Bizim yaptigimiz calismada kolorektal
kanserli 269 hastanin 177’sinin (%65,8) operasyon Oykiisi mevcut olup, 72 (%26,8) hasta
opere edilmemisti. Opere edilenlerin 87’ si (%32,3) palyatif amacgh, 49’u (%18,2) kiratif
amagli opere edilmisti. Calismamizda da literatiire yakin veriler elde edilmis olup, opere
olanlarda ortalama sagkalim 31 ay iken operasyon 6ykiisii olmayanlarda 16 ay olarak
saptandi. Kiiratif amacl opere edilenlerde sagkalim 39,1 ay iken palyatiflerde 19,9 ay olarak

saptandi.

Patolojik evre pek ¢cok calismada 6nemli bir prognostik faktér olarak bildirilmistir.
Newland ve ark patolojik evre arttik¢a sagkalimin kotilestigini belirtmistir (140).Kocakusak
ve ark.’nin yaptigi calismada timarin Dukes siniflamasina gore evrelendiriimesinde sadece
1 hasta (%2) A evresinde iken, hastalarin yaklasik yarisinin evre D (%49) olarak saptandigi
(109), Ozkan ve ark.nin yaptigi calismada hastalarin 14’iiniin (%11.4) evre A, 36’sinin
(%29.3) evre B, 60’inin (%48.8) evre C ve 13 (%10.6) hastanin da evre D olarak saptandigi

urkoglu ve ark.'nin yaptigl calismada hastalarin nin (o} evre sinin
(102), Tirkogl k./nin yaptigi calismada hastalarin 18'inin (%14,3) l, 47’sini
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(%37,3) evre ll, 33’Unin (%26,2) evre lll ve 28’inin (%22,2) evre IV olarak saptandigi, Evre I-
Il hastalarda ortalama sagkalimin 66 ay, metastatik hastalarda (Evre IV) 10 ay olarak
bulundugu (104) Turan ve ark.’nin yaptig1 calismada tani konuldugunda 15 (%12.2) hastanin
A, 54 (%43.9) hastanin B, 36 (%29.3) hastanin C ve 18 (%14.6) hastanin D evresinde oldugu
(107) saptanmis olup bizim galismamizda TNM siniflamasina gore hastalarin 133G (%49,4)
evre 4, 70'i (%26) evre 3, 29’u (%10,8) evre 2, 6's1 (%2,2) evre 1 ve 1'i (%0,4) intramukozal
karsinom olarak saptanmistir. Evre 1 olarak yakalanan hastalarda sagkalim 113,3 ay iken,
evre 2 olanlarda 36,7 ay, evre 3 olanlarda 34,9 ay evre 4 olanlarda 17,4 ay olarak
degerlendirilmistir. Evre 0 intramukozal karsinom olarak degerlendirilen 1 hastanin
sagkalimi 61 ay olup hastanin mevcut kronik bobrek yetmezligi, diyabetes mellitus ve
hipertansiyon tanilarinin da sagkalimi etkiledigi dislinildi (hasta KRY akut atak olarak takip

edilirken vefat etti).Veriler literatlrle uyumluydu.

Kolon kanseri olup eslik eden hastaligl olan hastalar degerlendirildiginde Kisaoglu ve
ark.’nin yaptig ¢alismada hastalarin 50’sinde (%58,1) devamli ve dizenli ilag almasini
gerektiren ek hastalik oldugu (106), Blyikdogan ve ark.'nin yaptigl calismada hastalarin
10’unda (%11.8) ek hastalik oldugu (124), Turan ve ark.’nin yaptigi calismada ek hastalig
olanlarin yuzdesinin %54,5 oldugu (107), Mentes ve ark.’nin yaptigi calismada opere edilen
kolorektal kanserli hastalarin 85’inde (%42,5) ek hastalik varken; kolon kanserli 130
hastanin 58’inde (%44,6) ve rektum kanserli 70 hastanin 27’sinde (%38,5) ek hastalik oldugu
(141) gozlenirken bizim yaptigimiz calismada 76 (%28,3) hastada ek hastalik saptandi. Ek
hastaligi olanlarin 122sinde (%4,5) eslik eden hastalik baska bir malignite iken;
62(%23)’sinde diyabetes mellitus, koroner arter hastaligi gibi sistemik hastaliklardi. 2 (%0,7)
hastada Ulseratif kolit saptandi. Ek hastaligi sistemik hastalik olanlar ve digerleri arasinda

sag kalim yonuyle anlamli fark saptanmadi. Veriler literatlrle uyumlu idi.

Primer timorli olgularda ikinci bir kanser gelisme riskinin, saglkli bireylerle
karsilastirildiginda, 1,29 kez daha fazla oldugu bilinmektedir (142). ileri yaslarda ise ¢oklu
primer timor sikligi %36 oranina ulasabilmektedir (143). Dogu ve ark.nin kendi
merkezlerinde cift malignitesi olan hastalarda yaptigi bir calismada birinci primer kanserleri
sikhk sirasina gére meme kanseri, larinks kanseri, kolorektal kanser iken; ikinci primer
kanserler ise siklk sirasina gore kigik hicreli disi akciger kanseri ile mezotelyoma, meme

kanseri ve gastrointestinal sistem (GiS) kanserleri; 14 hastanin ise hem primer hem de ikinci
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timoridnidn meme kanseri oldugu (144) ,Tirkoglu ve ark.’nin yaptigi ¢alismada hastalarin
7’sinde (%5,6) senkron timor bulunurken 119 (%94,4) hastada saptanmadigi (104), Sarithan
ve ark.’nin yaptigi calismada ikinci primeri akciger kanseri olan 16 hastanin ilk primerlerinin
5 hastada bas-boyun kanseri, 3 hastada meme kanseri, 5 hastada genitoliriner sistem
kanseri, 2 hastada kolon kanseri ve 1 hastada akciger kanseri oldugu (145), Turan ve ark.’nin
yaptigi calismada eslik eden ikinci malignite erkeklerde 5 (%7,6) hastada prostat kanseri, 1
(%1,5) hastada mide, 1 (%1,5) hastada mesane kanseri iken; kadin hastalarda 5 (%8.8)
hastada endometrium ve 1 (%1,8) hastada meme kanseri saptandigi (107); yapilan tek
vakalik bildirimlerde Baskiran ve ark.’nin kolon kanserine eslik eden liposarkom olgusu
(146),Yilmaz ve ark.’nin rektal ve renal malignensilerin birlikteligi (147), Kaya ve ark.'nin
rektum adenokarsinomu ve squamoz hicreli akciger karsinomu (148), Aslan ve ark.'nin
kolon adenokarsinomu ve renal hiicreli karsinom birlikteligi (149) vakalari bildirilirken bizim
yaptigimiz ¢alismada eslik eden maligniteler 3 (%1,1) hastada meme kanseri, 2 (%0,7)
hastada prostat kanseri, 1 (%0,37) hastada mide kanseri ve KML, 1 (%0,37) hastada mesane
kanseri, 1 (%0,37) hastada endometrium kanseri, 1 (%0,37) hastada over kanseri, 1 (%0,37)
hastada bazal hicreli karsinom, 1 (%0,37) hastada tiroid kanseri, 1 (%0,37) hastada
intraabdominal karsinom olarak saptandi. Veriler literatiire yakindi. Ek hastaligi baska bir
malignite olanlar ile olmayanlar arasinda anlamh fark saptanmadi. Bu da eslik eden
maligniteleri olsa da hastalarda sagkalimi belirleyici patolojinin kolon kanseri oldugu kanisi

uyandirdi.

Spesifik olmamakla beraber yapilan galismalarda ileri evre kolorektal timdrlerde
(Dukes C ve D) CEA degerinde 5 mg/dl'den ylksek degerler saptanmistir. Kolorektal kanserli
hastalarin yaklasik %60- 70'inde CEA seviyesi yiliksek saptanmistir. Sensivitesi %55 ile %89
ve spesifitesi %75 ile %98 arasinda degismektedir. CEA kolorektal kanserde niiks olusumunu
diger testlerden daha 6nce gosterirken %30 olguda niikslerinde yiikselmemektedir (150,
151).Kocakusak ve ark.’nin yaptigi calismada hastalarin 14’tinde (%50) CEA degerinin yliksek
oldugu, bu yuksekligin ileri evrelerde (Dukes C ve D) saptandigi (109), Tirkoglu ve ark.'nin
yaptigl ¢alismada hastalarin 69’unda (%57,5) CEA<6, 51’inde (%42,5) CEA >6 olarak
saptandigi ve preoperatif serum CEA diizeyinin sagkalim agisindan anlamli olarak bulundugu
(104) , Ozgéren ve ark.’nin yaptigi ¢alismada opere edilen 53 hastanin 13’inde CEA
dlzeyinin ylksek bulundugu (CA19-9 ile birlikte) (117), Uyanik ve ark.’nin yaptigi calismada
kolorektal kanser olgularindaki CEA 24.6 + 22.6 ng/ml olup benign GIS hastalari ve kontrol
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grubuna gore anlamli olarak arttigi; kolorektal kanser tanisi icin CEA tayinin sensitivitesi %54
olarak gozlendigi, spesifiklik olarak %85 ile CA19-9 dan daha az spesifik olarak
degerlendirildigi (152) ,Yildirim’in yaptigi ¢calismada CEA icin yapilan survi analizinde kanserli
dokuda %0-5 oraninda immunpozitiflik gbzlenen hastalarda ortalama sag kalim siiresi 48.2 +
10.1 ay iken; %75’den fazla immunpozitiflik gézlenen olgularda ortalama sag kalim siiresinin
37.9 + 8.7 ay oldugunun gozlendigi, bu fark istatistiksel olarak anlaml saptanmazken CEA
immunpozitiflik orani artan hastalarda ortalama sag kalim siirelerinin daha kisa oldugunun
gozlendigi (153), Sirmegozller ve ark.’nin yaptigi calismada kolorektal kanserde ortalama
CEA duizeyinin 20,4ng/ml saptandigi (154) gozlenirken bizim g¢alismamizda basvuru anindaki
CEA dizeyi hastalarin 124’Gnde (%46,1) 0-5 arasi olarak saptandi. CEA diizeyi sagkalim
arasinda anlamh fark saptandi. 0-5 arasi olanlarda ortalama sagkalim 32,4 ay, CEA

diizeyi >1000 olanlarda 16 ay olarak saptandi. Literatiirle uyumlu saptandi.

Kolorektal kanserde CA19-9 dizeyiyle ilgili yapilan arastirmalarda Kocakusak ve
ark.’nin yaptigi ¢alismada 8 (%29) hastada CA 19-9 degerinin yiksek bulundugu, bu
yiksekligin ileri evrelerde (Dukes C ve D) saptandigl (109), Ozgéren ve ark.’nin yaptigi
calismada 13 olguda preoperatif CA19-9 diizeylerinin yliksek bulundugu (CEA ile birlikte)
(117), Uyanik ve ark.’nin yaptigi calismada kolorektal kanserde CA 19-9 (67.1 + 63 U/ml)
saptandigl, benign GIS hastaliklari ve kontrol grubuna gore anlamli olarak arttigi; kolorektal
kanser tanisi igin CA 19-9 tayinin sensitivitesi %40 olarak gozlendigi, spesifiklik olarak %95
ile CEA dan daha fazla spesifik olarak degerlendirildigi (152), Sirmego6zlGer ve ark.’nin
yaptigl calismada kolorektal kanserde ortalama CA 19-9 dizeyinin 67,9 ng/ml olarak
saptandigi  (154), Sermet ve ark.nin yaptigi c¢alismada kiretif cerrahi 6ncesi
hastalarin %21,25’inde CA 19-9 diizeyini ylksek olarak saptandigi (155) gozlenirken bizim
calismamizda CA 19-9 degerinin hastalarin 152'sinde (%56,5) 0-40 arasinda oldugu gorilda.
CA 19-9 dizeyi 0-40 arasinda olanlarda ortalama sagkalim 30,2 ayken, >1000 olanlarda

ortalama sagkalim 12 ay olarak saptandi. Bu veri literattirle uyumluydu.

Scheithauer ve ark. ileri evre KRK hastalarinda palyatif kemoterapi (FU/FA/Sisplatin)
ile destek tedaviyi randomize bir ¢alismada karsilastirmislar ve ortanca yasam siiresini
kemoterapi grubunda 11 ay, destek tedavi grubunda ise 5 ay olarak saptanmis (156), Er ve
ark.’nin yaptigi calismada genel yasam suresi 10 ay civarinda ,3 yillik genel sagkalim

orani %38.5, 3 yillik progresyonsuz sagkalim orani %15.4 olarak hesaplanirken, kemoterapi
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gruplari arasinda genel yasam siiresi ve progresyona kadar gecgen siire arasinda istatistiksel
anlamli fark bulunmadigs; irinotekan/FU+FA uygulanan grubun yasam egrisi incelendiginde
diger gruplardan daha iyi seyrettigi izlenmekle beraber anlamli fark bulunmadigi (157), Kurt
ve ark.’nin rektum kanserinde yaptigi calismada 116 hastanin 92’sine (%79,3) kemoterapi
verildigi, 6 kir kemoterapi planlanirken sadece 46 hastada 1 serinin tamamlanabildigi,
hastalara 4,74 + 2,7 kir kemoterapi uygulandigl (158) gozlenirken bizim calismamizda
hastalarin 82’si (%30,5) 1 seri kemoterapi, 1'i (%0,4) 9 seri kemoterapi almis olup; 7 (%2,6)
hastanin kemoterapi almadigi gézlendi. 7 seri kemoterapi alanlarda ortalama sagkalim 90 ay
iken 1 seri alanlarda 17 ay olarak saptandi. Kemoterapi almayan 5 kiside ortalama sagkalim

22 ay olarak saptandi.

Kurt ve ark.’nin rektum kanserinde yaptigi ¢calismada 116 hastanin 106’sina (%91,4)
radyoterapi uygulandigl (158) gozlenirken bizim g¢alismamizda 51 (%19) hasta tani
konulduktan sonra radyoterapi aldigi gorildi. Radyoterapi alanlarda ortalama sagkalim

41,3 ay iken almayanlarda 22,7 ay saptandi.
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6. SONUGC VE ONERILER

Kolorektal kanserli 269 hasta ile yapmis oldugumuz calismada hastalarin 136'si
(%50,6) erkek, 133’U (%49,4) kadindi, erkek/kadin orani 1,02/1 idi.

Kolorektal kanserli hastalarin yas ortalamasi 58,5 + 14,3 idi. Erkeklerde ortalama
yas 58,9 + 14 (29-91), kadinlarda ise 58,2 + 14,7 (19-91) idi

Kolorektal kanserli hastalarda en sik gorilen histolojik tip adenokarinom alt
tiplendirmesi bilinmeyen iken, alt tiplendirmesi bilinenlerden orta derece
diferansiye adenokarsinom olarak belirlendi.

Kolorektal kanserli hastalarda hastaligin en sik yerlesim yerinin rektum oldugu
gozlenirken, kolon yerlesimleri kendi arasinda karsilastirildiginda en sik sigmoid
kolonda yerlesim gosterdigi saptandi.

Kolorektal kanserli hastalarda 25 hastanin metastaz durumu belirlenemezken en
stk metastaz yeri karaciger olarak saptandi. En sik tespit edilen Evre 4 olarak belir
lendi.

Kolorektal kanserli hastalarda en sik gelis semptomu karin agrisi olarak saptandi.
Kolorektal kanserli hastalarda ek hastalik olarak en sik saptanan malignite meme
kanseri idi.

Kolorektal kanserli hastalarda tani aninda CEA diizeyine bakildiginda hastalarin
blylik cogunlugunun CEA dizeyi 0-5 arasinda saptandi.

Kolorektal kanserli hastalarda tani aninda CA 19-9 dizeyine bakildiginda
hastalarin biylk cogunlugunun CA 19-9 diizeyi 0-40 arasinda saptandi.
Kolorektal kanserli hastalarda alinan kemoterapi serileri degerlendirildiginde
hastalarin ¢ogunlugunun sadece 1 seri kemoterapi alabildigi,kemoterapi

alanlarda sagkalimin daha fazla oldugu gozlendi.

Kolorektal  kanser  Ulkemizde  sik¢ga  gorilen  kanserler  arasindadir.

Hastalarin %75,4’Gniln Evre 3-4 olarak tespit edilmis olmasi vakalarin 6nemli bir kisminin

ileri evrede tani aldigini gostermektedir.

Doktora ge¢ basvurma nedeni ile tani gecikmesi sonucu vakalarin ¢ogu ileri evrede

tespit edilmektedir. Toplumun ve 6zellikle birinci basamak saglik calisanlarinin kolorektal

kanserler icin risk olusturabilecek durumlar agisindan bilinglendirilmesi ve malignite
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disindirebilecek semptomlar yoniyle aydinlatilmasi, nonspesifik semptomu olan
hastalarin sikayetlerinin irdelenmesi adina daha etkin ¢alismalar yapilabilir. Risk faktori
tasiyan hastalarin tarama programlarina alinmasi, rektal kanama ve obstriktif patoloji
distndiren semptomlari olan hastalarda GGK bakilmasi, rektosigmoidoskopi, kolonoskopi

yapilmasi erken tanida oldukca 6nemlidir.

Sonug¢ olarak Ulkemizde de sik gorilen ve yiksek mortaliteye sahip kolorektal
kanserlerinin erken tanisina yonelik ileriki zamanlarda ulusal tarama programlarinin
gelistirilmesi duslinilebilir. Halkin bilinglendiriimesine yonelik toplantilar diizenlenmesi
planlanabilir. Hastalarin erken evrede operabl iken yakalanmasi kolorektal kanserden 6lim

insidansini azaltacaktir.
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