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ÖZET 

 

Kolorektal kanser insidansı ve mortalite oranları tüm dünyada değiĢiklik 

göstermektedir. Dünya Sağlık Örgütü GLOBOCAN veritabanına göre erkeklerde en 

sık teĢhis edilen üçüncü ve kadınlarda ikinci kanserdir. 2018 yılında kolorektal 

kansere bağlı yaklaĢık 861.000 ölüm gerçekleĢmiĢ, aynı süreçte 1,8 milyon yeni vaka 

tanı almıĢtır. Türkiye’de hem kadınlarda hem de erkeklerde kolorektal kanser üçüncü 

sırada yer almaktadır. 

Son yıllarda yapılan çalıĢmalarda pek çok faktörün kolorektal kanserli 

hastalarda sağ kalım ile iliĢkisi olduğu öne sürülmüĢtür.  

Ankara DıĢkapı Yıldırım Beyazıt Eğitim AraĢtırma Hastanesi Tıbbi Onkoloji 

Kliniğinde takip edilen 261 Evre II ve Evre III kolorektal kanser hastalarının dosya 

kayıtları retrospektif olarak incelendi. Sağ kalım analizleri Kaplan-Meier yöntemi ve 

log rank testi kullanılarak yapıldı. Sağ kalım süresi, bölgesel nüks ve uzak metastaz 

üzerine etkili faktörler çoklu değiĢkenli analiz ve Cox Regresyon analizi ile 

değerlendirildi. Ġstatistiksel analizin anlamlılığı için p < 0.05 değeri kabul edildi. 

Hastaların 95 (%36)’i kadın, 166 (%64)’ı erkek olarak tespit edildi. 

Hastaların yaĢ ortalaması 64,9 idi. Genel takip süresi ortalama 95 aydı. Hastalıksız 

sağ kalım süresi ortalama 78 ay idi. Hastaların 129 (%49)’u evre II, 132 (%51)‘si 

evre III’tü.  

Tek değiĢkenli analizde DM varlığı, evre, lenf nodu pozitifliği, PNI, LVI, 

LNO, cerrahi sınır pozitifliği, preoperatif CEA yüksekliği, acil operasyon öyküsü, 

grade, tümör yerleĢim yeri, adjuvan KT tedavisi GSK açısından anlamlı bulundu. 

Çok değiĢkenli analizde ise DM varlığı, evre, lenf nodu pozitifliği, PNI, LNI, LNO, 

adjuvan KT tedavisi GSK açısından anlamlı bulunan bağımsız prognostik 

parametreler olarak değerlendirildi. 

Tek değiĢkenli analizde evre, lenf nodu pozitifliği, PNI, LNI, LNO, cerrahi 

sınır pozitifliği, preoperatif CEA yüksekliği, tm yerleĢim yeri HSK açısından anlamlı 

bulundu. 
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Çok değiĢkenli analizde ise evre, lenf nodu pozitifliği, PNI, LNI, LNO cerrahi 

sınır pozitifliği, adjuvan KT tedavi HSK açısından anlamlı bulunan bağımsız 

prognostik parametreler olarak değerlendirildi.  

ÇalıĢmamızda da görüldüğü gibi, kolorektal kanserli hastaların prognoz tayini 

oldukça güç bir klinik sorundur. Bizim çalıĢmamız, retrospektif ve göreceli olarak az 

sayıda hasta ile yapılmıĢtır. Bu nedenle, belirlenen konularda güncel klinik 

uygulamayı etkileyecek kesin sonuçların çıkarılması için çok daha fazla sayıda 

hastayı içeren prospektif çalıĢmanın yapılması gerekmektedir. Genetik incelemelerin 

artması ve hedefe yönelik tedaviler sayesinde daha iyi prognostik faktör tayini 

yapılıp artmıĢ sağ kalım süreleri ileride mümkün gözükmektedir. 

Anahtar Kelimeler: Kolorektal kanser, genel sağ kalım, hastalıksız sağ 

kalım, prognostik faktörler. 
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ABSTRACT 

 

Colorectal cancer incidence and mortality rates vary all over the world. 

According to the World Health Organization GLOBOCAN database, it is the third 

most frequently diagnosed cancer in men and the second cancer in women. In 2018, 

there were approximately 861,000 deaths due to colorectal cancer, and 1.8 million 

new cases were diagnosed in the same period. Turkey also ranks third in colorectal 

cancer in both men and women. In recent years, it has been suggested that many 

factors are associated with survival in patients with colorectal cancer. 

The file records of 261 Stage II and Stage III colorectal cancer patients who 

were followed in Ankara DıĢkapı Yıldırım Beyazıt Training and Research Hospital 

Medical Oncology Clinic were retrospectively analyzed. Survival analyzes were 

performed using the Kaplan-Meier method and log rank test. Factors affecting 

survival time, regional recurrence and distant metastasis were evaluated by 

multivariate analysis and Cox Regression analysis. P <0.05 value was accepted for 

the significance of statistical analysis. 

95 (36%) of the patients were female and 166 (64%) were male. The mean 

age of the patients was 64.9. The general follow-up period was 95 months on 

average. The disease-free survival was on average 78 months. 129 (49%) of the 

patients were stage II, 132 (51%) were stage III. 

In univariate analysis, DM presence, stage, lymph node positivity, PNI, LVI, 

LNR, surgical margin positivity, preoperative CEA elevation, emergency operation 

history, grade, tumor location, adjuvant CT treatment were found significant in terms 

of overall survival. In multivariate analysis, DM presence, stage, lymph node 

positivity, PNI, LNI, LNR, adjuvant CT treatment were evaluated as independent 

prognostic parameters that were found significant in terms of overall survival. 

 



xiii 
 

In univariate analysis, stage, lymph node positivity, PNI, LNI, LNR, surgical 

margin positivity, preoperative CEA elevation, and all sites were found to be 

significant in terms of disease-free survival. 

In multivariate analysis, stage, lymph node positivity, PNI, LNI, LNR 

surgical margin positivity, adjuvant CT therapy were evaluated as independent 

prognostic parameters that were found significant in terms of disease-free survival. 

As seen in our study, the prognosis of patients with colorectal cancer is a 

rather difficult clinical problem. Our study was conducted retrospectively and with 

relatively few patients. Therefore, prospective studies involving a larger number of 

patients are required to draw conclusions that will affect current clinical practice in 

the specified subjects. Thanks to the increase in genetic examinations and targeted 

therapies, better prognostic factor determination and increased survival times seem 

possible in the future. 

Key Words: Colorectal cancer, overall survival, disease free survival, 

prognostic factors 
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1. GĠRĠġ ve AMAÇ 

 

Kolorektal kanser (KRK) insidansı ve mortalite oranları tüm dünyada belirgin 

bir şekilde değişiklik göstermektedir. Dünya Sağlık Örgütü GLOBOCAN 

veritabanına göre 2018'de 1,8 milyon yeni vaka tanı almıştır. Aynı yıl yaklaşık 

KRK’a bağlı 881.000 ölüm gerçekleşmiştir. 2018 yılında KRK dünya genelinde 

erkeklerde en sık teşhis edilen üçüncü ve kadınlarda ikinci kanserdir (1). Türkiye’de 

hem kadınlarda hem de erkeklerde kolorektal kanser üçüncü sırada yer almaktadır. 

Erkeklerde yüz binde 23,1 ve kadınlarda ise yüz binde 14,4 sıklığında görülmektedir 

(2). 

Dünya genelinde, bölgesel KRK insidansı 10 kattan fazla değişmektedir. En 

yüksek insidans oranları Avustralya ve Yeni Zelanda, Avrupa ve Kuzey Amerika'da, 

en düşük oranlar ise Afrika ve Güney-Orta Asya'da bulunmaktadır (3). 

KRK'den ölüm oranları, Amerika Birleşik Devletleri (ABD) ve diğer birçok 

batı ülkesinde 1980'lerin ortalarından bu yana giderek azalmıştır (4-6). Sonuçlardaki 

bu gelişme, kolon poliplerinin erken saptanması, çıkarılması ve etkili adjuvan 

tedavilere bağlanmaktadır (7). 

5 yıllık sağ kalım analizleri, ülkeler arasında prognostik faktörler hakkında 

farklı bulgular ortaya koymuştur (8, 9). 

Erken evre KRK de 5 yıllık sağ kalım %90 iken ileri evre KRK de %14’lere 

düşmektedir (7, 10). Son yıllarda yapılan çalışmalarda çok fazla faktör kolorektal 

kanserli hastalarda prognozla ilişkilendirilmiştir. Çoğu 400'den az hasta içeren çeşitli 

çalışmaların analizi, ECOG PS (Eastern Cooperative Oncology Group performans 

skalası), yüksek laktat dehidrojenaz, lökosit, serum albümin, karaciğer fonksiyon 

testleri (KCFT), hemoglobin, trombosit gibi çeşitli parametrelerin önemini vurgulasa 

da her birinin geçerli ve güvenilir prognostik faktörler olarak kabul edilmesinde 

genel bir fikir birliği oluşmamıştır (11). 
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Tedavi ve prognozun en sağlam belirleyicileri: lokal tutulum [TNM (Tümör 

Nod Metastaz)'nin T kategorisi], bölgesel lenf nodu metastazı (TNM evelemesinin N 

kategorisi), lenfovasküler invazyon (LVI), pozitif cerrahi sınır, ameliyat öncesi CEA 

(Carcinoembriyonic Antigen) yüksekliği, yüksek tümör derecesi, tümör bulging 

olarak saptanmıştır (12). 

  Biz de çalışmamız kapsamında hastaların demografik özellikleri (yaş, 

cinsiyet, komorbid durumları, sigara, aile öyküsü, vücut kitle indeksi), 

klinikopatolojik özellikleri (histolojik tanısı, ilk şikayeti, tanı tarihi, operasyon tarihi, 

evresi, kolonoskopik muayene özellikleri, patoloji sonuçları, metastazın gelişen 

bölgeleri, progresyon, kemoterapi (KT) rejimi, en son takip tarihi), başvuruda 

obstrüksiyon veya perforasyon varlığı (elektif veya acil operasyon),cerrahinin tipi, 

takipte istenmişse mutasyon durumu (MSI-mikrosatelit instabilite)  gibi prognostik 

faktörlerin retrospektif analizini yaparak sağ kalıma etkilerini araştırmayı amaçladık. 
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2. GENEL BĠLGĠLER 

 

2.1. KOLON VE REKTUMUN ANATOMĠ, HĠSTOLOJĠSĠ VE  

FĠZYOLOJĠSĠ 

2.1.1. Kolon Rektum Anatomisi  

 Kalın bağırsağın anatomisi çekum ve kolonu içerir; bazı yazar ve otörler aynı 

zamanda anorektumu (rektum ve anal kanal) da dahil etmektedir (13-15). 

Gastrointestinal (GI) yolun son kısmı olan kalın bağırsağa, lümeni (çapı), ince 

bağırsakdan (duodenum, jejunum, ileum) daha büyük olduğu için kalın bağırsak 

denmiştir. İnce bağırsak kalın bağırsaktan daha uzundur. Kalın bağırsak ileoçekal 

bileşkeden başlayıp anüste sonlanan uzunluğu yaklaşık 130-150 cm’dir, çapı ise 2,5-

8,5 cm civarındadır. 

Kalın bağırsak; çekum, appendiks, kolon, rektum ve anal kanaldan oluşur. 

Çekum: Kalın bağırsağın en geniş kısmı olup, sağ iliak fossadan karaciğerin altındaki 

sağ hipokondriuma dikey olarak yükselen (sağ) kolon ile devamlılık gösterir. 

Bir mezenter tarafından periton boşluğunda askıya alınmamasına rağmen, 

hareket kabiliyeti nedeniyle genellikle intraperitoneal bir yapı olarak kabul edilir. 

Appendiks, çekuma bağlı dar, içi boş, kör uçlu bir tüp yapıdadır. Appendiksin 

tabanı, ileoçekal bağlantı noktasının 1-2 cm altındaki çekumun posteromedial 

duvarında bulunmaktadır. 

Çıkan ve inen kolon sekonder retroperitoneal, transvers ve sigmoid kolon 

intraperitonealdir. Çıkan kolon sağ iliak fossadan karaciğer altına dikey olarak 

yükselen (sağ) kolondur, yaklaşık 15 cm’dir. Karaciğer altında hepatik fleksurayı 

oluşturur ve yatay olarak yerleşmiş olan transvers kolon olarak devam eder. 

Transvers kolon; ortalama 45-50 cm olup, epigastryium boyunca hepatik 

fleksuradan splenik fleksuraya doğru transvers şekilde uzanır. İnen kolon: sol lomber 

bölgeden dikey olarak sol iliak fossaya iner, uzunluğu yaklaşık 25 cm’dir. 
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İnen kolonu, sigmoid kolon (kolonun en dar kısmı) takip eder. Sigmoid kolon 

pelvik girişin üstünde başlar ve SIII vertebra seviyesine kadar uzanır. Uzunluğu 

yaklaşık 40 cm’dir. Çekum ve kolonda tenia adı verilen 3 uzunlamasına kas bandı ve 

haustra adı verilen birden fazla haustra vardır. 

Rektum, kalın bağırsağın kolonu anüse bağlayan son segmentidir. Pelvik 

boşluğun arka kısmında sigmoid kolonun alt ucundan sakrum ve koksiksin ön yüzeyi 

boyunca uzanır. Rektum, en geniş noktasında 2,5 inç(6cm) çapında, 8 inç (20 cm) 

uzunluğunda ve içi boş bir kas tüpüdür (16) (Şekil 1). 

 

ġekil 1: Kolon ve rektum anatomisi 
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Anal kanal dentat çizginin 2 cm proksimalinde puborektal kasın oluşturduğu 

anorektal halkadan başlayıp, dentat çizginin1,5-2 cm distalinde bulunan anokütanöz 

çizgiye kadar devam eder (17). 

Kolonun arter, ven ve lenfatikleri  

Kalın bağırsak ve rektumun kanlanması superior, inferior mezenterik arterler 

ve ilaca interna arterleri ile olur. Superior mezenterik arter çekumdan transvers 

kolonun ortalarına olan kadar ki kısmı besler. İnferior mezenterik arter ise transvers 

kolon son 1/3 kısımından rektumun üst parçasına kadar olan bölümü beslemektedir. 

Rektumun geri kalan kısmı ise inferior ve orta rektal arterler aracılığıyla olur      

(Şekil 2). 

 

ġekil 2: Kolon ve rektumun arteryel dolaşımı 

 

Venöz drenaj ise arterlere parelel olarak seyrederlerek vena portayı 

oluştururlar (18). Kalın barsak lenfatikleri epikolik, parakolik, intermeidate ve 

principal  lenf nodları olmak üzere dört ana grubta toplanır, devamında  cysterna 

chyli aracılığıyla venöz sisteme ulaşır (19). 
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2.1.2. Kolonun Histolojisi ve Embiryolojisi 

Kalın bağırsak, gastrointestinal yolunun çoğunda bulunan aynı 4 katmana 

sahiptir. Mukoza: Epitelyum, lamina propria ve muskularis mukoza olmak üzere 3 

kısımdan oluşmuştur. 

1. Epitelyum: kolumlar epitelyum yapıdadır. Lieberkuhn kriptleri ve goblet 

hücreleri içerir. Villuslar, ince bağırsakta bulunur, kolonda bulunmazlar.  

2. Lamina propria: kapiller, lenfatik kanallar ve inflamatuar hücreleri içerir.  

3. Muskularis mukoza: mukozayı submukozadan ayırır. İçte sirküler, dışta 

longitudinal kas tabakasından oluşmuştur. 

Submukoza: kan damarlarını, Meissner sinir pleksusunu ve gevşek bağ 

dokusu içerir. 

Muscularis propria: iç kısımda sirküler, dış kısımda longitudinal olan iki kas 

tabakasından oluşur. Taenia coli, dış kaslardan oluşur. Taenia sadece kolonda 

bulunur, rektumda mevcut değildir. Auerbach’ın Myenterik pleksusu sirküler ve 

longitudinal kas tabakasın arasında seyreder. 

Seroza: tek katlı kübik ya da yassı mezotelyal hücreleri ve fibroelastik 

dokuyu içerir. Kolonun retroperiteneol olduğu bölgelerde arka duvarda seroza 

bulunmaz (20). 

Primitif bağırsak; ön bağırsak (foregut), orta bağırsak (midgut), son bağırsak 

(hindgut) olmak üzere üçe ayrılır. 

Embriyolojik olarak çekum, çıkan kolon, transvers kolonun sağ yarısı 

midguttan gelişirken, transvers kolonun sol yarısı, inen kolon ve sigmoid kolon, 

rektum ve anüs hindguttan gelişmiştir. Klinik kullanım kolaylığı açısından ilk kısma 

sağ kolon son kısma sol kolon denilmektedir (21). 
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2.1.3. Kolon ve Rektum Fizyolojisi 

Kalolon, sindirilemeyen gıda maddesinin (kimusun) işlenmesinden 

sorumludur. Kalın bağırsağın 3 ana işlevi vardır: su ve elektrolitlerin emilmesi, 

vitaminlerin üretilmesi ve emilmesi,  dışkıların oluşturulması ve atılması. 

Sindirilemeyen maddeler kolona ulaştığında, çoğu besin maddesi ve suyun % 90'ı 

ince bağırsak tarafından emilmiştir. Çıkan kolonun rolü, geri kalan su ve diğer 

önemli besinleri emerek dışkı oluşturmaktır. İnen kolon, sonunda rektuma 

boşaltılacak olan dışkıyı depolar. Sigmoid kolon, içindeki basıncı arttırmak için 

kasılır, bu da dışkının rektuma ilerlemesine neden olur. Rektum da atılacak olan 

dışkıyı depolar. 

 

2.1.3.1. Motilite 

Kolonda 2 tip hareketlilik vardır, haustral kasılması ve kitle hareketi. Haustra, 

kolondaki parçalı görünümünü veren kolondaki sakküllerdir. Haustral kasılma, 

kimus varlığı ile aktive olur ve yiyecekleri bir sonraki haustraya yavaşça hareket 

ettirir. Aynı zamanda su emilimine yardımcı olmak için kimusu karıştırır. Kitle 

hareketleri daha güçlüdür ve kimusu hızlı bir şekilde rektuma taşımaya yarar. 

 

2.1.3.2. Elektrolit, suyun absorbsiyon ve sekresyonu 

Suyun emilmesi ozmos ile gerçekleşir. Su, elektrolitlerin emilimi ile 

oluşturulan ozmotik gradiyante yanıt olarak emilir. Sodyum, kolonda sodyum 

kanalları tarafından aktif olarak emilir. Potasyum lümen içindeki konsantrasyona 

bağlı olarak emilir veya salgılanır. Klorür iyonları, elektrokimyasal bir gradyant 

boyunca bikarbonat iyonları ile değiştirilir. 

 

2.1.3.3. Vitaminlerin üretilmesi ve emilmesi 

Kolon, bağırsaklarımızı koruyan ve vitamin üreten trilyonlarca bakteri 

barındırır. Kolondaki bakteriler fermantasyon yoluyla önemli miktarda vitamin 
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üretir. Biotin de dahil olmak üzere K vitamini ve B vitaminleri, kolon bakterileri 

tarafından üretilir (22). 

 

2.2. KOLOREKTAL KANSERLER 

2.2.1. Epidemiyoloji 

Kolorektal kanser gastrointestinal sistemin (GİS) en sık görülen 

malignitesidir ve dünya çapında önemli bir morbidite ve mortalite nedenidir (23). 

Dünya çapında en sık teşhis edilen üçüncü(1.8 milyon vaka, toplamın% 10.2'si)  

kanserdir ve kanserden ölüm nedenleri arasında ikinci (881.000 ölüm,% 9.2) 

sıradadır (24). 

 Ġnsidans: Küresel olarak, bölgesel KRK insidansı 10 kattan fazla 

değişmektedir. En yüksek insidans oranları Avustralya ve Yeni Zelanda, Avrupa ve 

Kuzey Amerika'da, en düşük oranlar ise Afrika ve Güney-Orta Asya'da 

bulunmaktadır (3). 

Düşük sosyoekonomik statü (SES)  KRK ile ilişkilidir. Düşük SES de KRK 

gelişim riski yaklaşık yüzde 30 artmıştır (25). Fiziksel hareketsizlik, sağlıksız 

beslenme, sigara içme ve obezite gibi potansiyel olarak değiştirilebilir faktörler, 

KRK riskinde sosyoekonomik eşitsizliğin önemli bir kısmını (üçte bir ila yarısını 

tahmin ettiği) açıklamaktadır (25-27). Amerika Birleşik Devletleri'nde, kolorektal 

kanser insidans oranları yılda yaklaşık yüzde 2 azalmaktadır (28). Diğer batı 

ülkelerindeki insidans oranları bu dönemde sabit kalmış veya biraz artmıştır. Buna 

karşılık, kolorektal kanser insidansı, İspanya ve Doğu Asya ve Doğu Avrupa'daki 

bazı ülkelerde hızla artmıştır (29, 30). 

Sporadik kolorektal kanser için yaş önemli bir risk faktörüdür. Kalın bağırsak 

kanseri 40 yaşından önce nadirdir; görülme sıklığı 40 ila 50 yaş arasında artmaya 

başlar ve sonraki her on yılda yaşa bağlı insidans oranları artmaktadır (Şekil 3). 
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ġekil 3: Yaşla artan KRK insidansı (Surveillance, Epidemiology, and End Results 

(SEER) Program,2004-2013) 

 

United States Surveillance, Epidemiology, and End Results veri tabanından 

ve diğer kayıtlarından elde edilen daha yeni veriler, kolorektal kanser insidansının 50 

yaş altı grupta arttığını, yaşlı gruplarda azaldığını göstermektedir (4, 31, 32) 

Amerika Birleşik Devletleri'nde, 50 yaşın altındaki erkek ve kadınlarda KRK 

insidansı, 1992'den 2013'e kadar yılda yüzde 2 oranında artmıştır. Bazı kayıtlar, 20 

ila 39 yaşlarındaki genç yetişkinler arasında artış rapor etse de, bu yaş grubundaki 

insidans 50 yaş ve üstündeki yetişkinlerden çok daha düşüktür (33, 34). Bu artış 

ağırlıklı olarak sol kolon ve rektum kanserinden kaynaklanmaktadır (35). 50 yaşın 

altındaki KRK teşhisi konanların yüzde 86'sından fazlası semptomatiktir ve hastalık 

daha ileri evrelerde teşhis edilmektedir (32, 36, 37). Çekum ve sağ kolon kanser 

insidansı dünya çapında artmaktadır (38, 39). KRK'larin yerleşimindeki bu 

değişiklik, tanı ve tedavideki gelişmelerle ve distal kolondaki adenomatöz poliplerin 

çıkarılmasıyla meydana gelmektedir. 
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2.1.2. Etiyoloji ve Risk Faktörleri 

Çevresel ve genetik faktörler KRK riskini artırabilir (40). Genetik yatkınlık, 

riskte anlamlı artışa neden olsa da, KRK'nın çoğu ailesel değildir. Kolorektal 

kanserlerin çoğu sporadiktir (41, 42). Lynch sendromu(herediter non-polipozis 

colorectal cancer [HNPKK]) gibi ailevi kanser sendromları tüm kolon ve rektal 

kanserlerin sadece %2-5'ini temsil etmektedir (42, 43). 

Ülseratif kolit ve Crohn gibi inflamatuar hastalıklar, artmış kolorektal kanser 

riski ilişkilidir, ancak bu durum tüm vakaların sadece %1-2’sini oluşturmaktadır (41, 

44, 45). 

 

2.1.2.1. Genetik faktörler 

Kalıtsal Kolorektal kanser sendromları 

Ailesel adenomatöz polipozis (FAP) ve Lynch sendromu, ailesel kolorektal 

kanser sendromlarının en yaygındır, ancak bu iki durum KRK vakalarının sadece 

yaklaşık yüzde 5'ini oluşturur, bu %5’in de çoğunluğu Lynch sendromudur (46-48). 

Adenomatöz polipoz sendromları 

FAP: Ailesel adenomatöz polipozis ve varyantları (Gardner sendromu, 

Turcot sendromu ve atenüe ailesel adenomatöz polipoz [AFAP]) KRK’nın %1'inden 

daha azını oluşturur. Tipik FAP'ta çocukluk döneminde çok sayıda kolon adenomu 

görülür. Semptomlar ortalama 16 yaş civarında başlar ve 45 yaşına kadar tedavi 

edilmeyen bireylerin yüzde 90'ında kolon kanseri gelişir. FAP, 5 kromozom üzerinde 

bulunan adenomatöz polipozis koli (APC) genindeki mutasyonlarından kaynaklanır. 

Aşkenazi Yahudi nüfusunun yaklaşık %6 ila 8'inde mevcut APC gen varyantı 

bulunmaktadır (49, 50). 

MUTYH iliĢkili polipozis (MAP): MAP, baz eksizyon onarım geni mutY 

homologunda (MUTYH) mutasyonlar sonucunda oluşan otozomal resesif bir 

sendromdur. MAP fenotipi değişkendir, ancak 500’den az adenom ile ortaya 

çıkabilir. 
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Lynch sendromu: Lynch sendromu veya HNPKK, FAP'tan daha yaygındır. 

Kolon adenokarsinomlarının yaklaşık yüzde 3'ünü oluşturur. Otozomal dominant bir 

sendromdur.  Lynch sendromu, DNA tamir onarım (MMR) genleri hMLH1, hMSH2, 

hMSH6 veya hPMS2’da mutasyonu olan aileler için kullanılmaktadır. 

Lynch sendromlu hastalarda gelişen kolorektal tümörler, sağ tarafta yerleşim 

gösterirler. Bu hastalar daha genç yaşta tanı almaktadırlar. Ortalama tanı yaşı 

yaklaşık 48 dir ancak bazı hastalar 20'li yaşlarında tanı almaktadırlar. Lynch 1 ve 

Lynch 2 olmak üzere iki alt tipi mevcuttur. Lynch 1’de kolonda senkron ve metakron 

kanserler mevcutken, Lynch 2’de kolona ek olarak endometrium, over, mide, 

incebağırsak, pankreas ve üriner sistem kanserleri olabilmektedir.  

Ailesel meme ve over kanser sendromu 

Otozomal dominant kalıtım paterni ile karakterizedir. Meme, over, fallop 

tüpleri, prostat ve pankreas gibi diğer organların tümörlerinin insidansında artış ile 

karakterize bir sendromdur. BRCA taşıyıcılarında KRK riski ile ilgili veriler tutarsız 

olmasına rağmen, 18 kohort ve vaka-kontrol çalışmasının bir meta-analizi, BRCA1 

taşıyıcılarının KRK için yüksek bir riske sahip olduğunu göstermiştir(51). 

KRK Aile Öyküsü ya da Adenomatöz Polip 

KRK öyküsü veya kolonda adenomatöz polipleri olan hastalar, gelecekte 

kolon kanserinin gelişimi için risk altındadır. Villöz veya tubulovillöz histoloji, 

yüksek dereceli displazi ve büyük adenomatöz polipler (> 1 cm)  KRK riskini 

artırmaktadırlar (52). Birinci derecede akrabasında KRK öyküsü olan kişilerde risk 

yaklaşık iki kat artmaktadır (53). 

Adenomatöz kolon polipli bir aile üyesi olan hastaların da adenom veya 

kanser için artmış riski bulunmaktadır (53). Bazı Amerika klavuzları, 60 yaş altında 

adenom öyküsüne sahip ya da iki tane birince derece akrabasında adenom bulunan 

aileler için 40 yaşında tarama önermektedir (54). 
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2.1.2.2. Ġnflamatuar barsak hastalığı 

Ülseratif kolit 

Kronik ülseratif kolit ve kolon kanseri arasında kolerasyon olup, ülseratif 

kolitin tutulum genişliği, süresi ve aktivitesi önemli belirleyicilerdir. Pankolit 

hastalarında, genel popülâsyona kıyasla 5-15 kat risk artışı, sol kolon ile sınırlı olan 

hastalığı olanlarda ise yaklaşık üç kat riskle ilişkilidir. Sadece proktit veya 

proktosigmoidit olanlarda risk artışı görünmemektedir (55). 

Crohn hastalığı 

Çok daha az veri olmasına rağmen, çalışmalarda Crohn hastalığına bağlı 

pankolit hastalarının, ülseratif kolitin pankoliğine benzer riski olduğu görülmüştür. 

 

2.1.2.3. Abdominopelvik radyasyon 

Abdominopelvik radyasyon tedavisi alan kanser hastaları, sonraki 

gastrointestinal neoplazmlar için özellikle de KRK açısından artmış risk altındadır 

(56). Prostat kanseri için radyasyon tedavisi alan hastalarda rektal kanser riski 

artmıştır (57). 

 

2.1.2.4. Diyet 

Kırmızı et ve iĢlenmiĢ et 

Uzun süreli kırmızı et veya işlenmiş et tüketmek, özellikle de sol taraflı KRK 

riskini artırmaktadır (58). Yüksek sıcaklıkta pişirmenin (barbekü, tavada kızartma), 

proteinlerden üretilen poliamatik hidrokarbonların ve diğer kanserojenlerin ortaya 

çıkması sebebiyle, riski artırdığı gösterilmiştir (59). 
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2.1.2.5. Metabolik hastalıklar 

Kistik Fibrozis: 

Kistik fibrozlu hastalarda yüksek KRK riski vardır (57). 

Akromegali  

Çoğu çalışma, kolon adenomlarının ve KRK'nın akromegalide artmış 

olduğunu göstermektedir (60). 

Renal Transplantasyon 

Böbrek nakli, uzun süreli immünsupresyon sebebiyle KRK riskinde artışa 

neden olmaktadır  (61). 

Obezite 

Obezite KRK için bir risk faktörüdür (62).  

Diabetes mellitus ve insülin direnci 

Diyabetes mellitus(DM), KRK için yüksek risk nedenidir (63). 14 çalışmanın 

bir meta-analizi diyabetliler arasında kolon kanseri riskinin diyabetik olmayanlardan 

yaklaşık yüzde 38, rektal kanser için yüzde 20 daha yüksek bulunmuştur (64). 

Diyabeti KRK'ya bağlayan olası bir hipotez hiperinsülinemidir, çünkü insülin kolon 

mukozal hücreleri için önemli bir büyüme faktörüdür ve kolon tümör hücrelerini 

uyarır (65-67). 

Androjen tedavisi 

Surveillance, Epidemiology, and End Results Reporting (SEER)/Medicare 

veritabanına dahil olan 67 yaş ve üstü prostat kanseri olan 107.859 erkeğin gözlemsel 

sonuçları, uzun süreli androjen tedavisinin KRK riskini artırdığını düşündürmektedir 

(68). 

Kolesistektomi 

Kolesistektomi ile sağ taraflı kolon kanseri arasındaki ilişki çalışmalarda 

gösterilmiştir. 278.460 kolesistektomili hastayı içeren çalışmada; hastalar takip 
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edilmiş, hastaların sağ taraflı kolon kanseri riskinde artış görülmüştür (standart 

insidans oranı 1.16), ancak distal kolon kanseri için bu risk saptanmamıştır (69). 

Kolesistektomi sonrası safra asidi bileşimindeki değişiklikler bu riskle ilişkilidir (70, 

71). 

 

2.1.2.6. Irk ve cinsiyet 

Afro-amerikalılar, Amerika Birleşik Devletleri'ndeki tüm etnik gruplar içinde 

en yüksek kolorektal kanser oranlarına sahiptir. KRK’nın mortalitesi Afro-

amerikalılarda, beyazlarda olduğundan yaklaşık yüzde 20 daha fazladır (72). Hem 

American College of Gastroenterology (ACG) hem de American Society for 

Gastrointestinal Endoscopy Derneği (ASGE), Afro-amerikalılarda KRK taramasının 

45 yaşında başlamasını ve kolonoskopinin tercih edilen tarama testi olmasını 

önermektedir (73). 

KRK mortalitesi erkeklerde kadınlara göre yaklaşık yüzde 25 daha yüksektir. 

Kadınlarda hem kolon adenomları hem de KRK’in daha proksimal bir dağılımı 

olduğu görülmektedir (74). ABD’de derneklerin hiçbiri taramanın cinsiyete göre 

belirlemesini önermemektedir, ancak bazı kurumlar bunun dikkate alınması 

gerektiğini (75) ve sigmoidoskopinin kadınlarda yetersiz bir tarama testi olduğunu 

ileri sürmüştür (74). 

 

2.1.2.7. Tütün 

Sigara içimi, KRK kaynaklı insidans ve mortalite artışı ile ilişkilendirilmiştir. 

106 gözlemsel çalışmanın meta analizi, sigara içenlerde, sigara içmeyenlere kıyasla 

artmış risk olduğunu göstermiştir (76).  

 

2.1.2.8 Alkol 

Alkol tüketiminin KRK riskini artırdığı birkaç çalışmada gösterilmiştir. 27 

kohort ve 34 vaka-kontrollü çalışmasının meta analizinde, günde 2 veya daha fazla 

kadeh alkol tüketimi artmış risk olarak tespit edilmiştir. Ancak hafif içiciler de bu 
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risk gözlenmemiştir (77). Artan risk, alkol tarafından folat emiliminin azalması ve 

düşük folat alımıyla ilişkili olduğu bulunmuştur (78, 79). 

 

2.1.2.9. Diğer risk faktörleri 

Koroner kalp hastalığının varlığı, artmış KRK ve ileri adenom riski ile 

ilişkilendirilmiştir (80). 

Mesane ameliyatından sonra üreterokolik anastomoz, üreter ağzınının 

çevresinde artmış neoplazi riski ile ilişkilidir (81). 

Birçok bakteriyel ve viral ajan(Streptococcus bovis, Helicobacter pylori, JC 

virüsü, insan papilloma virüsü [HPV], Fusobacterium, E.coli'nin patojen suşları ile 

kolonizasyon) KRK riskini artırdığı belirtilmiştir (82-85). 

 

2.1.3. Koruyucu Faktörler 

Fiziksel aktivite 

Gözlemsel veriler, mesleki olarak veya boş zamanlarda yapılan düzenli 

fiziksel aktivitenin KRK’dan korunma etkili olduğunu göstermektedir (86). 

Diyet 

Birçok epidemiyolojik çalışma, meyve ve sebzelerin yüksek olduğu bir diyet 

ile KRK’dan korunma arasında bir ilişki olduğunu göstermiştir (87-89). 

Lif 

Beş büyük epidemiyolojik çalışmada yüksek lif alımı ile kolon adenomu ve 

KRK riskinde azalma olduğu bildirilmiştir (90). 

Folik asit ve folat 

Hayvan ve insan çalışmalarından elde edilen veriler, folatın kolon dahil 

birçok dokuda kanser yolaklarını inhibe ettiğini göstermiştir (91). 
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B6 Vitamini (piridoksin) 

Mevcut veriler, yüksek B6 vitamini (piridoksin) alımı ile KRK riskinin 

azaldığını göstermiştir. 

Kalsiyum ve süt ürünleri 

Bir başka olası koruyucu faktör, diyetle veya tamamlayıcı olarak kalsiyum 

alımının artırılmasıdır (92). 

American College of Gastroenterology kolon adenomlarının primer veya 

sekonder önlenebilmesi için kalsiyum takviyesi önerilmiştir (93). 

Vitamin D  

Gözlemsel çalışmalar (kesitsel çalışmalar ve özellikle uzun vadeli prospektif 

çalışmalar) düşük D vitamini düzeyi ile KRK dahil birçok kanser riski arasında bir 

bağlantı olduğunu ortaya koymuştur (94). D vitamini ve metabolitleri, kolorektal 

kanser patway inhibitörlerine benzer olarak işlev görmektedirler (95). 

Magnezyum 

İsveç’te yapılan popülasyon temelli bir çalışmada, magnezyum alımı ile 

kadınlarda KRK riski arasında ters bir ilişki bulunmuştur (96). 

Sarımsak 

Sarımsak, Dünya Kanser Araştırma Fonu / Amerikan Kanser Araştırma 

Enstitüsü tarafından olası bir koruyucu faktör olarak gösterilmiştir (97). KRK 

hastalarının bazı gözlemsel çalışmalarında ve laboratuvar çalışmalarında sarımsak 

tüketimi, kolon adenom riskinde azalma ile ilişkilendirilmiştir (98). 

Balık tüketimi 

22 prospektif kohort ve 19 vaka kontrol çalışmasının bir meta analizi, balık 

tüketimi yüksek olan bireylerde genel olarak daha düşük bir KRK insidansı 

bulmuştur (99). 
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Kahve Tüketimi 

Gözlemsel çalışmalar, kahve tüketimi ile KRK riski arasındaki ilişkiye dair 

çelişkili kanıtlar bulmuştur. 

Aspirin ve NSAID'ler 

Birçok çalışma ve analiz, aspirin ve diğer steroid olmayan antiinflamatuar 

ilaçların (NSAID'ler) kolon adenomlarının ve kanserin gelişmesine karşı koruduğunu 

göstermiştir. 

Lynch sendromunda aspirinin 600 mg/gün koruyucu bir etkisi olduğuna dair 

kanıtlar da CAPP2 çalışmasında gösterilmiştir (100). 

Statinler 

Pravastatin ve simvastatinin koroner arter hastalığı için yararını değerlendiren 

iki büyük klinik çalışmada kolon kanseri insidansında hafif bir azalma gözlenmiştir 

(101, 102). 

 

2.1.4 Kolorektal Kanser Patolojisi ve Moloküler Mekanizma 

Makroskopik Görünüm 

Ülsero-infiltratif: Anüler tutulum gösterirler. Transvers kolon, inen kolon ve 

rektumda daha sık görülürler. Hızlı bir gelişim gösterirler. 

Polipoid: Kolon lümenine doğru büyüme paterni gösterirler. Ülseratif tiplere 

göre kıyaslandığında prognozu daha iyidir. 

Ġnfiltratif: Lümen içerisinde ve bağırsak duvarı boyunca kolonun geniş bir 

segmentini tutar ve sınırları belirsizdir. Oldukça nadirdir, %0,3 oranında tespit 

edilmiştir. 
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Histolojik Sınıflandırma 

Adenokarsinom: 

 Kribriform Komedo tip adenokarsinom 

 Medüller karsinom 

 Mikropapiller karsinom 

 Müsinöz adenokarsinom 

 Serrated adenokarsinom 

 Taşlı yüzük hücreli karsinom 

Adenoskuamöz karsinom 

İğsi hücreli karsinom 

Skuamöz hücre karsinom 

Undiferansiye karsinom 

Adenokorsinom derecelendirmesi, tümör dokusunda tübül oluşumunu ve 

hücresel dizilime göre yapılmaktadır. Hastaların %15-20’si grade I ya da iyi 

diferansiyedir. Grade II veya orta derecede diferansiye en sık görülen patolojik 

evredir, %60-70 oranında görülür. Grade III ya da az diferansiye %15- 20 oranında 

görülür. 

Müsinöz Adenokarsinom: 

Tanısı için tümör dokusundaki musinöz kompenet %50’yi geçmelidir. Nadir 

görülmektedir. Taşlı yüzük hücreli karsinomlarda bu gruba dahil edildiğinde, toplam 

sıklık %10’lara ulaşabilmektedir. 

Skuamoz Hücreli Karsinom: 

Sıklığı %1 civarındadır. Kötü prognozludur. 

Diğerleri: Karsinoid tümörler, lenfomalar ve sarkomlardır. 
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Kolorektal Karsinogenezisin Moleküler Mekanizması 

Kolon epitelinin adenoma, invaziv kansere ve metastatik kansere dönüşümü 

Vogelstein ve Fearon tarafından tanımlanmıştır. Kolondaki adenamatöz bir polipin 

invaziv kansere dönüşümü yaklaşık 5-10 yıl arası sürmektedir. Kolon 

adenokarsinomlarına yol açan moleküler olaylar kombinasyonu heterojendir ve hem 

genetik hem de epigenetik anomalileri kapsar. En az iki adet genetik yolak 

tanımlanmıştır: Artmış WNT sinyaline yol açan sorunların olduğu APC/β- katenin 

yolağı ve DNA mismatch tamirinde kusurlar ile ilişkili olan mikrosatellit instabilitesi 

yolağı. 

APC/β-katenin yolağı 

Sporadik kolon tümörlerinin yaklaşık %80’inde söz konusu olan klasik 

adeno-karsinom sekansı, tipik olarak neoplastik sürecin erken dönemlerinde APC 

tümör supresöründe gerçekleşen mutasyon ile ilişkilidir.  

Adenomun gelişebilmesi için, APC geninin her iki kopyasının da mutasyon 

ya da epigenetik olaylarla inaktive olması gereklidir. APC, WNT sinyal yolağının bir 

komponenti olan β-kateninin negatif bir düzenleyicisidir (Şekil 4). 

 

 

ġekil 4: Adenom-karsinom sekansında morfolojik ve moleküler değişiklikler 
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APC proteini normalde β-katenine bağlanarak onun yıkımını sağlar. APC’de 

fonksiyon kaybı olduğunda β-katenin birikerek nükleusa geçer ve burada 

proliferasyondan sorumlu olan MYC ve siklin D1 gibi transkripsiyon genlerini aktive 

eder. Bunu, bir takım ek mutasyonlar izler. Bunlar arasında, büyümeyi hızlandıran ve 

apoptozu engelleyen aktive edici KRAS mutas- yonları da vardır. KRAS 

mutasyonunun geç dönem olaylardan biri olduğu sonucu, çapı 1 cm’den küçük 

adenomların %10’undan azında, çapı 1 cm’den büyük adenomların %50’sinde ve 

invaziv adenokarsinomların da %50’sinde KRAS mutasyonu olduğu bulgusu 

tarafından desteklenmektedir. Neoplastik progresyonda, TGF-β sinyalizasyonunda 

efektör olan SMAD2 ve SMAD4’ü kodlayan tümör supresör genlerde de mutasyon 

vardır. TGF- β sinyali normalde hücre siklusunu inhibe ettiğinden, bu genlerin kaybı 

kontrolsüz hücre artışına yol açar. Tümör supresör TP53 kolon kanserlerinin %70- 

80’inde mutasyona uğramıştır. Ancak bu gen adenomlarda nadiren etkilenmiştir. Bu 

durum, TP53 mutasyonunun tümör gelişiminin geç aşamalarında gerçekleştiğini 

göstermektedir. TP53 ve diğer tümör supresör genlerdeki “fonksiyon kaybı” 

genellikle kromozom delesyonları nedeniyle meydana gelir. Burada APC/ β-katenin 

yolağının başlıca özelliği olan kromozom instabilitesi dikkat çekicidir. Diğer 

taraftan, tümör supresör genleri, bazı genlerde promoter ya da transkripsiyon 

başlangıç noktasını içeren 5' bölgesi olan CpG adalarının metilasyonu ile de 

susturulabilir. Lezyonlar ilerledikçe telomeraz ekspresyonu da artar. 

Mikrosatellit instabilitesi yolağı 

DNA mismatch tamir kusuru olan hastalarda mikrosatellit tekrarlarında 

mutasyonlar birikir. Bu duruma mikrosatellit instabilitesi adı verilmektedir. Bu 

mutasyonlar genellikle sessizdir. Çünkü mikrosatellitler tipik olarak kodlamaya 

katılmayan bölgelerde lokalizedir. Ancak, bazı mikrosatellit dizileri, tip II TGF-β 

reseptörü ya da proapoptotik protein BAX gibi proteinleri kodlayan genler gibi hücre 

büyümesinin regülasyonu ile ilgili genlerin kodlama ya da promoter bölgelerinde 

lokalizedir. TGF-β kolon epitel hücre proliferasyonunu inhibe ettiğinden, mutant tip 

II TGF-β reseptörünün kontrolsüz hücre artışında rolü vardır. BAX kaybı ise genetik 

olarak anormal klonların hayatta kalmasını sağlar. BRAF onkogenindeki mutasyonlar 

ve CpG adalarındaki hipermetilasyon ile belirli gen gruplarının susturulması, DNA 
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mismatch tamir kusuru yoluyla gelişen kanserlerde sıktır. Bunun tam tersi, KRAS ve 

TP53 tipik olarak mutasyona uğramamıştır. Sonuçta, mikrosatellit instabilitesi, BRAF 

mutasyonu ve MLH1 gibi belli hedeflerin metilasyonunun kombinasyonu 

karsinogenez yolağının işaretleridir (Şekil 5). 

 

ġekil 5: Kolon karsinogenezinin mismatch tamir yolağındaki morfolojik ve 

moleküler değişiklikler 

 

  2.1.5. Klinik Bulgular 

Kolorektal kanserli (KRK) hastalar üç şekilde başvurabilir: 

 Şüpheli semptomlar ve/veya bulgular 

 Rutin tarama ile keşfedilen asemptomatik bireyler 

 Perforasyon, peritonit, obstriksüyon veya nadiren akut gastrointestinal 

kanama ile acil başvuru. 

 

Erken evre kolon kanseri olan hastaların çoğunda hiçbir belirti yoktur ve bu 

hastalar tarama sonucunda teşhis edilir. KRK semptomları tipik olarak tümörün 

lümen veya bitişik yapılara büyümesinden kaynaklanır ve sonuç olarak semptomalar 

genellikle nispeten ileri evrelerdeki KRK’yı yansıtır. 
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2.1.5.1. Lokalize tümörün belirtileri 

KRK ile ilişkili tipik semptom ve bulgular hematokezya, melena, karın ağrısı, 

açıklanamayan demir eksikliği anemisi ve bağırsak alışkanlıklarında bir 

değişiklikleri içerir. Daha az sıklıkta ortaya çıkan semptomlar arasında abdominal 

distansiyon ve/veya tıkanıklığın göstergesi olabilen bulantı ve kusma bulunur. 

Semptomatik hastalar arasında klinik belirtiler de tümör yerine bağlı olarak 

değişir: Bağırsak alışkanlıklarındaki bir değişiklik, sol taraflı KRK için sağ taraflı 

KRK'lerden daha sık görülen bir semptomdur. Hematokezya, sağ taraflı kolon 

kanserinden daha çok rektosigmoidden kaynaklanır. Demir eksikliği anemisi sağ 

taraflı KRK'lerde daha sık görülür. Çekum ve çıkan kolon tümörleri, diğer kolon 

bölgelerindeki tümörlerden dört kat daha yüksek ortalama günlük kan kaybına 

(yaklaşık 9 ml/gün) sahiptir (103, 104). 

Karın ağrısı tüm bölgelerde ortaya çıkan tümörlerden olabilir; bu ağrı kısmi 

bir tıkanıklık, peritoneal yayılım veya genel peritonite yol açan bağırsak 

delinmesinden kaynaklanabilir. Rektum kanseri tenesmus, rektal ağrı ve dışkı 

kalibresinde azalmasına neden olabilir. 

 

2.1.5.2. Semptomlara bağlı kanser riski 

15 çalışmanın meta analizi, KRK tanısı için bağırsak alışkanlıklarında 

değişiklik, anemi, kilo kaybı, ishal, karın ağrısı gibi semptomların duyarlılığının 

zayıf olduğu ve özgüllüğün sınırlı olduğu sonucuna varmıştır. Koyu kırmızı rektal 

kanama ve muayenede ele gelen kitle varlığı için özgüllük yüzde 95’ten fazladır. 

 

2.1.5.3. Metastatik hastalık 

Hastalar ayrıca metastatik hastalık semptomları ile başvurabilirler. Amerika 

Birleşik Devletleri’ndeki hastaların yaklaşık yüzde 20’sinde başvuru anında uzak 

metastatik hastalık vardır 105). Sağ üst kadran ağrısı, abdominal distansiyon, erken 
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tokluk, supraklaviküler lenfadenopati veya periumbilikal nodüllerin varlığı genellikle 

gelişmiş, sıklıkla metastatik hastalığa işaret eder. 

Atipik baĢvurlar 

Sebebi Bilinmeyen ateş, intrabdominal, retroperitoneal veya intrahepatik 

apseler (106), çevre dokulara fistülizayon sonucu: pnömatüri, Streptococcus bovis 

bakteriyemisi ve Clostridium septicum sepsisi literatürde tanımlanmıştır (107). 

 

2.1.6. Tanı ve Tarama 

Kolorektal kanser tanısı, genellikle kolonoskopi sırasında veya cerrahi bir 

örnekten elde edilen bir biyopsinin histolojik incelemesi ile konur. 

 

2.1.6.1. Kolonoskopi ve fleksible sigmoidoskopi 

Kolonoskopi KRK için en doğru ve çok yönlü tanı testidir. Kolonoskopi ile 

kalın bağırsak boyunca lezyonları lokalize edebilir ve biyopsi yapılabilir, senkron 

neoplazmları tespit edebilebilir ve polipler çıkarılabilir. 

Deneyimli gastroenterologlar asemptomatik KRK hastalarını kolonoskopik 

muayenede atlama oranları yüzde 2 ila 6 arasında değişmektedir, tanı alamayan 

kanserler ise en sık kolonun sağ tarafından kaynaklı tümörlerdir (108). 

Senkron KRK’ların yüksek sıklığı nedeniyle, fleksible sigmoidoskopi 

genellikle KRK olduğundan şüphelenilen bir hasta için yeterli bir tanı çalışması 

olarak kabul edilmez. Rektumda ele gelen bir kitle tespit edildiğinde tercih edilebilir. 

Bu gibi durumlarda, senkron polipler ve kanserler için kolonoskopiye ihtiyaç 

duyulacaktır. 
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2.1.6.2. BT (Bilgisayarlı Tomografi) kolonografisi 

Sanal kolonoskopi olarak da adlandırılır. BT kolonografisi, hava ile dolu 

distandü kolonun bilgisayarla simüle edilmiş bir endolüminal perspektifini sağlar. 

BT kolonografisinde gaita, polipleri simüle edebildiğinden, bağırsak hazırlığı 

gerektirir. 

 

2.1.6.3. Ġlk tanı testi 

Mevcut veriler, BT kolonografisinin, KRK’yi düşünülenen hastalarda 

kolonoskopiye benzer sensitiviteye sahip olduğunu ve daha az invaziv bir alternatif 

sunduğunu göstermektedir. Bununla birlikte, kolonoskopinin lezyonun çıkarılmasına, 

biyopsisine izin verdiği gözönüne alındığında, kolonoskopi, KRK'yı düşündüren 

semptomların araştırılmasında altın standart olmaya devam etmektedir. 

 

2.1.6.4. PILLCAM 2  

KRK taraması için bir kolon kapsülüdür. European Medicines Agency 

(EMA) in Europe ve US Food and Drug Administration (FDA) tarafından 

onaylanmıştır. Amerika Birleşik Devletleri'nde, kolonoskopisi tamamlanamayan 

hastalarda kullanım için onaylanmıştır. 

 

2.1.6.5. Laboratuvar testleri 

KRK sıklıkla demir eksikliği anemisi ile ilişkili olmasına rağmen, yokluğu 

hastalığı dışlamaz ve diğer rutin laboratuvar testleri için tanısal bir rol yoktur. 

 

2.1.6.5.1. Tümör markerları (TM): 

CEA dahil olmak üzere tümör markerları, benign hastalık ve erken evre 

hastalık için düşük hassasiyete sahiptirler (109). Bir meta analiz, KRK tanısı için 
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CEA'nın duyarlılığının sadece yüzde 46 olduğu göstermiştir (110). CEA’nın 

yarılanma süresi 2-8 gündür, post-op 7-8 haftalarda normal aralığa geriler. 

 

2.1.6.5.2 Gaitada gizli kan (GGK): 

GGK’ın duyarlılığı %30-90, özgüllüğü %90-99 arasındadır (111). 

Geçerliliğinin yüksek olması için farklı zamanlarda üç kez yapılması önerilmektedir. 

Tanı konulduktan sonra hastalığın evresine karar vermek için tam bir hikâye, 

fizik muayene, laboratuvar testleri, kolonoskopi ve görüntüleme yöntemlerine ihtiyaç 

vardır.  

 

2.1.7. Evreleme 

American Joint Committee on Cancer (AJCC)/Union for International Cancer 

Control (UICC) tümör, lenf nodu, metastaz (TNM) evreleme sistemini KRK için 

önermektedir. Duke'un sınıflandırması ve Astler-Coller evrelendirilmesinin 

kullanılması önerilmemektedir. 

Bu sınıflamaya göre: 

Primer Tümör (T)  

Tx: Primer tümör değerlendirilemiyor  

T0: Primer tümör kanıtı yok  

Tis: İn situ displazi ya da intramukozal karsinom 

T1: Tümör submukozaya invaze 

T2: Tümör muskülaris propriaya invaze ancak onu aşmamış 

T3: Tümör muskülaris propriayı aşmış 

T4: Tümör çevre organlara ya da viseral peritona invaze 
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T4a: Tümör visseral peritonu invaze etmekte. 

T4b: Tümör komşu organ ya da yapılara invazyon göstermekte. 

 

Bölgesel Lenf Nodu (N)  

Nx: Lenf nodları değerlendirilemiyor 

N0: Bölgesel lenf nodu metastazı yok  

N1: 1-3 bölgesel lenf nodu metastazı mevcut (lenf nodlarında tümör ≥ 0.2 mm), 

ya da tüm lenf nodları negatift olup tümör depositi mevcuttur. 

N1a: 1 lenf nodu pozitif 

N1b: 2-3 lenf nodu pozitif 

N1c: Tüm lenf nodları negatif, Subseroza, Mezenter, Nonperitoneal perikolik 

veya perirektal / mesorektal dokularda tümör depositleri bulunmaktadır. 

N2: 4 veya daha fazla lanf nodu metastazı mevcut  

 

Uzak Metastaz (M)  

Mx: Uzak metastaz değerlendirilemiyor  

M0: Uzak metastaz yok  

M1: Uzak metastaz var 

M1a: Peritoneal metastaz olmaksızın bir bölgeye veya organda 

M1b: Peritoneal metastaz olmaksızın iki ya da daha fazla bölgeye ya da organa 

metastaz  

M1c: Tek başına ya da diğer organ metastazı ile birlikte olan peritoneal metastaz 
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Tablo 1: TNM sınıflaması 

 

Histolojik Grade (G)  

Gx: Grade değerlendirilemiyor  

G1: İyi diferansiye  

G2: Orta derecede diferansiye  

G3: Kötü diferansiye  

G4: Andiferansiye 

 

2.1.8. Kolorektal Kanserlerde Tedavi 

Cerrahi, kemoterapi ve radyoterapi seçenekleri, KRK’nın lokalizasyonu ve 

evresine göre tek başlarına veya kombine şekilde uygulanabilir. Metastaz yoksa ilk 

uygulanacak ve esas tedavi cerrahidir. KRK’da karaciğerde metastaz olması tümörün 

cerrahi olarak çıkarılmasına engel teşkil etmez. 
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2.1.8.1. Cerrahi 

Tümörden 2 cm distal ve proksimaldeki temiz alanların çıkarılması yeterli 

sayılmaktadır. Doğru patolojik evreleme için en az 12 lenf nodu diseke 

edilmelidir.KRK’da cerrahi, tümörün lokalizasyonuna göre değişir. 

1. Sağ hemikolektomi 

2. Sol hemikolektomi 

3. Transvers kolektomi 

4. Sigmoid kolon rezeksiyonu 

5. Total abdominal kolektomi 

Rektum Kanserinde Cerrahi Yöntemler 

Esas amaç tümörün sağlam cerrahi sınırlarla eksize edilmesidir. 

1. Aşağı anterior rezeksiyon (LAR) 

2. Abdominoperineal rezeksiyon (APR) 

3. Lokal eksizyon (Transanal eksizyon, transanal endoskopik mikrocerrahi, 

endokaviter radyasyon) 

4. Fulgurasyon 

5. Laser fotokoagülasyon 

6. Kolostomi 

 

2.1.8.2. Kolorektal kanserlerde kemoradyoterapi 

Kemoradyoterapi, neoadjuvan, adjuvan veya palyatif amaçlı 

uygulanabilmektedir. Adjuvan tedavideki hedef nüks oranlarını azaltmak ve uzun sağ 

kalımı artırmaktır. KRK hastalarının yaklaşık %30’da lokal ve uzak nüksler 

görülebilmektedir. Metastazlar, cerrahi uygulandığı sırada zaten var olan mikro 

metastazlardan gelişir. Adjuvan kemoterapinın amacı bu mikro metastazları yok 

etmektir. Kolon kanserinde adjuvan radyoterapi tercih edilmemektedir. Rektal 
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kanserlerde uygulanan neoadjuvan kemoradyoterapinin faydası tümörün küçülmesi, 

rezektabilite ve sfinkter koruyucu cerrahi şansının yükselmesi, kanser evresinin 

gerilmesi için yapılmaktadır. 

Cerrahi sonrası erken evre hastalıkta ve lenf nodu pozitif olan hastalar için 

altı aylık adjuvan florourasil uygulaması %10-15’lik sağ kalım artışı sayesinde ölüm 

riskini %30 geriletmiştir(112). Oral flouropirimidin olan kapesitabin de benzer 

etkinliğe sahiptir. 

KRK’da adjuvan kemoterapi prensipleri: 

1. Evre I ve düşük riskli Evre II hastalık adjuvan tedavinin yeri yoktur.  

2. Yüksek riskli Evre II hastalar 5-FU/LV, tek ajan Kapesitabin veya 

okzaliplatin-5-FU/LV (FOLFOX, FLOX) tedavi adayıdır.  

3. Evre III hastalık(lenf nodu pozitif) cerrahi sonrası 6 aylık adjuvan tedavi 

elzemdir. Önerilen rejimler okzaliplatin-5FU/LV (FOLFOX, FLOX), 

kapesitabin-okzaliplatin kombinasyonudur. Tek başında 5FU/LV ve 

kapesitabin bu hastalar için yeterli değildir.  

4. Adjuvan tedavide irinotekan, bevacizumab ve cetuksimabinin yeri yoktur.  

 

Metastatik hastalıkta semptomlara yönelik olup tümör büyümesini engellemek ve 

genel yaşam süresini uzatmak temel hedeftir. Metastatik hastalıkta tedavi 

bireyselleştirilmelidir. 

Metastatik KRK’da 5 yılllık sağ kalım oranları %10’ların altına kadar inmektedir. 

Kemoterapi protokollerine hedefe yönelik ajanlarının da dahil olmasıyla 24-28 aylara 

varan toplam sağ kalım süreleri elde edilmiştir (113). 

 

2.1.9. Kolorektal Kanserlerde Prognostik Faktörler 

Kolorektal kanserin rezeksiyonu sonrası prognozun en önemli göstergesi 

başvuru sırasındaki patolojik evredir. Başvuru sırasında patolojik evrenin dışında, 

KRK için en önemli prognostik belirleyicileri, lenfovasküler ve perinöral invazyon, 
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grade derecesi, preoperatif serum karsinoembriyonik antijen, mikrosatellit 

instabilitesi, RAS ve BRAF mutasyonlarıdır. 

 

2.1.9.1. Tümör boyutu ve derinliği  

Toplam boyut >4,5 cm kötü sonuç için bağımsız bir belirleyicidir, fakat bu 

değer tümörün kolondaki lokalizayonuna göre değişmektedir. Sağ kolonda daha 

büyük değerler iken sol kolona doğru azalma göstermektedir. Bu durum rektal 

tümörler için geçerli değildir (114). 

Tümör penetrasyon derinliği sağ kalımı bağımsız olarak etkiler. Serozal 

tutulum kötü prognozla ilişkilidir (115). 

 

2.1.9.2. Residual tümör 

Cerrahi sonrası rezidual tümör olumsuz bir prognostik faktördür (116). 

R0: Tam tümör rezeksiyonu gösterir. 

R1: Eksik tümör rezeksiyonu ile birlkite mikroskopik rezidual tümör 

R2: Rezeke edilememiş, makroskopik rezidual tümör varlığını belirtir. 

 

2.1.9.3. Radial cerrahi sınır 

College of American Pathologists, bir rezeksiyon örneğinde 1 mm veya daha 

az mesafede tümör tanımlanırsa cerrahi radial sınır pozitif olarak kaydedilmesini 

önerir. 

Rektal kanser için, cerrahi tekniğin kalitesi ve radial cerrahi sınır durumu, 

hem lokal hem de uzak metastaz ve sağ kalım için en önemli öngörücü faktörlerden 

biridir (117). 
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2.1.9.4. Lokal lenf nodu tutulumu 

KRK için bölgesel lenf nodu tutulumu, hem primer tümörün transmural 

invazyon derinliği hem de histolojik derece ile ilişkilidir. Tutulan lenf nodlarının 

sayısı, güçlü bir prediktördür (118). 

Evre III kolon veya rektal kanserli 33.984 hastayı içeren 16 çalışmanın 

sistematik bir incelemesi, lenf nodu oranın, tutulan lenf nodu sayısına kıyasla 

prognostik gösterge olarak daha değerli olduğunu göstermiştir (119). Bununla 

birlikte, lenf nodu oranın optimal değerleri konusunda fikir birliği yoktur. Bu konuyu 

ele alan herhangi bir prospektif çalışma yoktur ve mevcut retrospektif analizde 

kullanılan değerler büyük ölçüde farklılık göstermektedir (119). 

 

2.1.9.5. Lenf nodu mikrometastazları 

Mikrometastazlar, ≥0,2 mm ölçülerinde tümör hücresi kümeleri olarak 

tanımlanır. 

Bazı yazarlar izole tümör hücrelerini, sadece subkapsüler veya marjinal 

sinüsteki tek tümöral hücreler olarak değil, aynı zamanda 20 tümör hücresine kadar 

olan kümeler veya en büyüğü ≤0.2 mm boyutta olan küçük tümör hücre kümeleri 

olarak tanımlamışlardır. 

Lenf nodlarında izole tümör hücrelerinin (ITC) veya mikrometastazların 

prognostik önemi konusunda tartışma vardır. Bu mikrometastazların biyolojik önemi 

belirsizdir: bazı çalışmalarda prognozu değiştirdiği gösterilmiştir (120) ancak tüm 

çalışmalarda gösterilmemiştir. Bununla birlikte, 1 Ocak 2018'de ABD'de yürürlüğe 

giren TNM revizyonunda, nodal mikrometastazlar pozitif olarak kabul edilmiştir. 

İzole edilmiş tümör hücreleri skorlama sistemine dahil edilmemiştir. 
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2.1.9.6. Ekstramural nodal olmayan tümör birikintileri 

AJCC Cancer Staging Manual classificationın sekizinci baskısında, tümör 

birikintilerini: primer karsinomun lenf drenaj alanı içinde, lenf nodu dokusu, 

vasküler veya nöral yapı olmaksızın, ayrı tümör nodülleri olarak tanımladı (121). 

Nodal yapıya sahip olmasalar bile lenf nodu metastazı olarak kabul edilirler, 

lenf nodu metastazı olmadığı durumlarda N1c olarak değerlendirilir. Bu tümör 

birikintilerinin varlığı olumsuz prognostik özelliktir (122). 

 

2.1.9.7. Neoadjuvan tedavi sonrası yanıt 

Uygun seçilmiş rektum kanserli hastalarında neoadjuvan kemoradyoterapi, 

tümörde gerileme sağlamaktadır (123). 

 

2.1.9.8. Evre, lenfovasküler invazyon, perinöral invazyon 

The American Joint Committee on Cancer TNM evreleme sistemi, kolorektal 

kanserli hastaların prognozunu belirlemek için mevcut standarttır. Evre I KRK 

hastalarının 5 yıllık sağ kalım oranı yaklaşık %93'tür, bu evre II hastalar için yaklaşık 

%80'e ve evre III hastalar için %60'a düşer (124). 

Venöz invazyon, lenfatik invazyon, özellikle de ekstramural venlere olan 

invazyon, kötü prognostik faktördür (125, 126). 

Perineural invazyonun (PNI) birçok analizde kötü prognozla ilişkilidir (127). 

Prognostik önemi gözönüne alındığında ASCO, NCCN ve ESMO perinöral 

invazyonu evre II KRK için yüksek risk grubu olarak tanımlar. 
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2.1.9.9. Histolojik tip, diferansiyasyon derecesi, müsin varlığı 

Diferansiyasyon derecesi, tümör farklılaşma derecesini yansıtır, derece 

kötüleştikçe prognoz kötüleşmektedir. 

Bazı veriler, müsinin varlığının bağımsız olarak rektum kanserlerinde kötü 

prognozla ilişkili olduğunu göstermiş ama bu ilişki kolon kanserinde görülmemiştir 

(128). Ancak rektal kanserde müsinöz alt tipin prognostik etkisi olmadığını ortaya 

koyan verilerde mevcuttur (129). 

Histolojik tipin, birkaç yüksek dereceli alt tip (taşlı yüzük, az difransiye veya 

undifersiye tümörler) hariç olmak üzere, kolorektal adenokarsinomlar için bağımsız 

bir prognostik faktör olduğu gösterilmiştir (128). 

 

2.1.9.10. Tümörün sınır yapısı 

İrregüler, infiltraif tümör sınır yapısı  negatif prognostik faktör olduğu 

gösterilmiştir (130). 

 

2.1.9.11. Konakçı immun yanıtı 

Diğer birçok kanser türünde olduğu gibi, tümörü infiltre eden lenfositlerin 

varlığı çoğu çalışmada iyi prognostik faktörü olarak tespit edilmiştir (131). 

 

2.1.9.12. Mikrovasküler yoğunluk 

İntratümöral mikrodamar yoğunluğu, tümör kaynaklı anjiyogenezin bir 

yansımasıdır. Bazı çalışmalarda bağımsız olarak daha kısa sağ kalım ile 

ilişkilendirilmiştir. 
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2.1.9.13. Tümör yerleĢim yeri 

1.427.846 hastayı içeren 66 çalışmanın bir meta analizinde, sol taraflı primer 

tümör yerleşimi azalmış ölüm riski ile ilişkili bulunmuştur (132). Tümör yerleşimi 

moleküler biyoloji için gösterge olabilir. Bir çalışmada, BRAF veya KRAS'ta 

mutasyonların proksimal (sağ taraflı) kanserlerde daha yaygın olmasına rağmen, 

distal (sol taraflı) tümörlerde mutasyon olasılığı daha az bulunmuştur(133). 

 

2.1.9.14. Tümör markerları 

Birçok çalışmada, CEA seviyelerinin  ≥5,0 ng/ml olması, tümör evresinden 

bağımsız olarak negatif prognostik faktör bulunmuştur (134). 

Preoperatif CEA seviyeleri ASCO, NCCN veya ESMO tarafından evre II 

kolon kanseri için yüksek risk faktörü kabul edilmez(135). 

Evre II yüksek risk faktörleri: T4 tümör, yetersiz lenf nodu, disseksiyonu, 

LNI, PNI, perforasyon, obstrüksiyon, az diferansiye tümördür.                                                                     

 

2.1.9.15. Bağırsak obstrüksiyon ve / veya perforasyonu 

Çalışmaların çoğunda, obstrüksiyon ve / veya perforasyonun, çok değişkenli 

analizde kötü prognostik faktör olarak tespit edilmiştir (136). 

 

2.1.9.16. Moleküler faktörler 

2.1.6.16.1. DNA tamir mekanizma bozukluğu (Mismatch Repair 

Deficiency) 

DMMR tümörlerinin karakteristik özelliği çok sayıda DNA replikasyon 

hatası ve yüksek seviyelerde DNA mikrosatellit instabilite (MSI) içermesidir. MSI, 

DNA mikrosatellit lokuslarının yüzde ≥30'unda kararsızlık olarak tanımlanır. 
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Erken evre KRK hastaları arasında, DMMR (MSI-H) olan tümörler, düşük 

mikrosatellit instabilitesi (MSI-L) ve MSI stabil olan tümörlerden daha iyi 

prognostik göstermişlerdir (137, 138). 

MMR eksikliği, ileri evre hastalarda immün kontrol noktası (check point 

inhibitörleri) inhibitörlerinden fayda görebilecek hastaların tahminini de 

sağlamaktadır. 

 

2.1.9.16.2. RAS ve BRAF 

Kodon 12 veya 13’ü de olabilen KRAS mutasyonları tümörlerin yüzde 12 ila 

75'inde tanımlanabilmektedir; çalışmaların çoğunda bağımsız olarak daha kötü bir 

prognozla ilişkilendirilmiştir (139). 

Daha az bilgi olmasına rağmen, NRAS mutasyonları da kötü prognozla da 

ilişkilidir (140). 

BRAF mutasyonu sigara içicilerinde daha sık gözlenmiş olup, sporadik 

kanserlerde %10 oranında görülür. V600E kodonunda mutasyon sonucu meydana 

gelir. Erken evre ve veya ileri evre MSI-H olmayan hastalarda kötü prognoz ile 

ilişkilidir (139, 141). 

BRAF mutasyonlarının çoğunun meydana geldiği MSI-H tümörleri için, bu 

mutasyonun varlığı aynı olumsuz prognostik öneme sahip değildir (142, 143). 

Mevcut veriler ayrıca BRAF V600E mutasyonlarının anti-EGFR tedavisine 

direnç sağladığı görüşünü de desteklemektedir. 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

 

2008 ve 2018 tarihleri arasında Ankara Dışkapı Yıldırım Beyazıt Eğitim ve 

Araştırma Hastanesi Tıbbi Onkoloji Kliniğinde kolorektal kanser tanısıyla takip ve 

tedavi edilen 310 hastanın dosya kayıtları ameliyat ve patoloji raporları geriye dönük 

olarak tarandı. 261 hastanın verileri incelenelebilir bulundu. Hastanemiz otomasyon 

sisteminin 2013 ve sonrasındaki bilgilere ulaşım sağladığından verilerin büyük kısmı 

2013 ve sonrasındaki hastalardan elde edilmiştir. 

Çalışma kapsamında hastaların; yaş, cinsiyet, tümörün lokalizayonu, sigara 

kullanımı, aile öyküsü, endoskopik muayene bulgusu, tümörün çapı, evresi, lenf 

nodu tutulumu, lenf nodu oranı, incelenen lenf nodu sayısı, cerrahi radial sınır, geliş 

şikayeti, preoperatif CEA düzeyi, lenfovasküler invazyon, perinörol invazyon, 

Diyabetes Mellitus varlığı, T evresi, KT rejimi, takipte istenmişse mutasyon durumu, 

metastaz ya da nüks gelişme tarihi, metastaz gelişen bölgeler, son muayene-takip 

tarihi kayıt edildi. 

Dosya bilgilerinde yetersizlikler olanlar çalışmaya dâhil edilmedi. Yaşayan 

hastaların son durumları kontrollerdeki poliklinik notlarından kaydedildi. Altı aydan 

uzun takipsiz olan hastalara telefon ile ulaşılarak genel durumları ile ilgi bilgiler 

kaydedildi.  

Genel sağ kalım süresi (GSK), tanıdan ölüme kadar geçen süre olarak 

belirlendi. Hastalıksız sağ kalım süresi (HSK) ise, tanıdan ilk nüksün saptandığı 

tarihe kadar geçen süre olarak belirlendi. 

İstatiksel analizler için SPSS 25,0 Inc (IL, USA) programı kullanıldı. Genel 

sağ kalım, hastalıksız sağ kalım analizleri Kaplan-Meier survival testi ile yapılmıştır. 

Sağ kalım eğrilerinin kıyaslamaları Log-rank testi ile değerlendirilmiştir. 

Prognostik faktörler içinde Long-rank test sonucu (p değeri) 0,05’in altında 

olanlar çok değişkenli analize tabii tutulmuştur. Çok değişkenli analiz 

değerlendirilmesinde Cox-regresyon testi kullanılmıştır. Güven aralığı %95, 

istatistiksel anlamlılık için p değeri <0,05 olarak kabul edilmiştir.  



37 
 

4. BULGULAR 

 

1. YaĢ: 

Ortalama yaş 64,9 idi. 22 ile 91 yaş arasında dağılım göstermekteydi. 

Hastaların 127’si (%48,7) 65 yaş ve altında idi. Hastaların dekada göre dağılım 

sıklığı aşağıdaki Şekil 6’da gösterilmiştir. 

 

Tablo 2: Yaşa göre hastaların dağılımı 

Özellikler Hasta Sayısı Yüzde 

<65 yaş 

>65 yaş 

127 

134 

48,7 

51,3 

 

 

ġekil 6: Hastaların dekada göre dağılım sıklığı 
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2. Cinsiyet: 

Kadın sayısı 95 (%36), erkek sayısı 166 (%64) olarak tespit edildi. Cinsiyete 

göre dağılım aşağıdaki Tablo 3’te gösterilmiştir. 

 

Tablo 3: Cinsiyete göre hastaların dağılımı 

Özellikler Hasta Sayısı Yüzde 

Kadın <65 yaş altı 42 22,1 

>65 yaş üstü 53 27,9 

Erkek <65 yaş altı 85 25,6 

>65 yaş üstü 81 24,4 

 

3. Vücut Kitle Ġndeksi: 

Hastaların vücut kitle indeksi aşağıdaki tabloda belirtilmiştir. Hesaplama da: 

<18.5 kg/m
2
 altı zayıf, ≥18.5 -24.9 kg/m

2 
normal kilo, ≥25.0 -29.9 kg/m

2
 kilolu, ≥30 

obez, klas 1: 30 -34.9 kg/m
2
, klas 2:35-39.9 kg/m

2
, klas 3:≥40 kg/m

2.
 Vki’ne göre 

hastaların dağılımı aşağıdaki Tablo 4’te gösterilmiştir: 

 

Tablo 4: Vki’ne göre hastaların dağılımı 

Özellikler Hasta sayısı Yüzde 

Zayıf 

Normal 

Fazla 

Klas 1 

Klas 2 

Klas 3 

5 

67 

75 

38 

8 

- 

2,6 

34,7 

38,9 

19,7 

4,1 

- 
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4. Adjuvan Kemoterapi Alanlar: 

Aşağıdaki tabloda adjuvan KT alan hastaların sayısı verilmiştir. Adjuvan KT 

alan hasta sayısı 209 (%80) almayan hasta sayısı 52 (%20) belirlendi. Adjuvan KT 

alan hastaların dağılımı aşağıdaki Tablo 5’te gösterilmiştir: 

 

Tablo 5: Adjuvan kemoterapi alan hastaların dağılımı 

Özellikler Hasta sayısı Yüzde 

Adjuvan Kemoterapi  

Alanlar 

Almayanlar 

 

209 

52 

 

79,6 

20,4 

Kemoterapi Rejimleri 

Capacitabin 

FOLFOX 

FUFA 

CapeOx 

 

57 

72 

24 

56 

 

21,8 

27,5 

9,1 

21,4 

Fufa+capesitabin 127 60,8 

Folfox+CapeOx 82 39,2 

 

5. Lenf Nodu Tutulumu ve Lenf Nodu Oranı: 

Patolojik olarak pozitif tutulum saptanan lenf nodunun, total lenf noduna 

oranı hesaplandı. Ayrıca çıkarılan lenf nodu sayısı incelenmiş ve ortalama 12 nod 

çıkarımı yeterli kabul edilmiş ve bu bilgiye dayanarak 12 ve aşağısında lenf nodu 

çıkarılması yetersiz, üzerinde nod çıkarılması yeterli kabul edilmiştir. Bu gruplama 

sayısı ile TNM evresine göre N0, N1 ve N2 durumu da tabloya eklenmiştir. 

LNO eşik değerinde literatürde net bir görüş olmadığından önceki çalışmalara 

ithafen analizlerimizi 2 farklı değerlendirme yöntemi ile gerçekleştirdik. 

Metastatik lenf nodlarının çıkarılan toplam lenf noduna oranının 1/12 ¼, ½ ve 

1 arasında olmasına göre hastalar 4 gruba ayrıldı. Doğru bir evreleme için en az 12 

lenf nodunun diseke edilmesi gerektiği yaygın olarak kabul edildiği için gruplar 
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belirlenirken ilk oran olarak 1/12 alındı. Diğer oranlar %25 ve %50 dilimleri olarak 

alındı. Birincil sonlanım noktası olarak genel sağ kalım ve hastalıksız sağ kalım ele 

alındı. 

LNO eşik değerini belirlemek için, sağ kalım analizleri LNO eşik değeri 0,01 

arttırılarak 0,01 ile 0,99 arasında yapıldı. Tüm serilerde, hastaları düşük risk ve 

yüksek risk gruplarına ayıran en anlamlı LNO eşik değeri 0,06 (p<0,001) idi ve çok 

değişkenli Cox analizlerinde LNO gruplama bağımsız prognostik öneme sahipti 

(p<0,001). 

  LNO <0,06 olan hasta sayısı 164 (%65), LNO >0,06 olan hasta sayısı 

86(%35) olarak belirlendi. Hastaların LNO’na göre dağılımı aşağıdaki Tablo 6’da 

gösterilmiştir. 

Yeterli lenf nodu çıkarılan hasta 196 (%75), lenf nodu yetersiz çıkarılan hasta 

sayısı 65 (%24) olarak tespit edildi. Lenf nodu tutulumuna göre N0 olan hasta sayısı 

129 (%49), N1 hasta sayısı 94 (%36), N2 hasta sayısı 38 (%14) olarak tespit edildi. 

 

Tablo 6: Lenf Nodu Özellikleri 

Özellikler Hasta sayısı Yüzde 

Lenf Nodu Tutulum 

Oranı  

<0,06 

>0,06 

 

169 

92 

 

64,7 

35,2 

Ġncelenen Nod Sayısı 

Az 

Yeterli 

 

65 

196 

 

24,9 

75,09 

Lenf Nodu Tutulumu 

N0 

N1 

N2 

 

129 

94 

38 

 

49,4 

36,0 

14,5 
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ġekil 7: N evresine göre hasta dağılımı 

 

6. Aile Öyküsü: 

Ailede kolon kanseri olan (1.derece akrabalarda kolon kanseri gelişmesi- yaşa 

bakmaksızın) hastalar aşağıdaki tabloda verilmiştir. Kolon kanseri öyküsü olan hasta 

sayısı 35 (%13) olarak tespit edildi. Aşağıdaki Tablo 7’de kolon CA öyküsüne göre 

hasta dağılımı gösterilmiştir. 

 

Tablo 7: Aile öyküsüne göre hasta dağılımı 

Özellikler Hasta sayısı Yüzde 

Ailede Kolon Kanseri  

Var 

Yok 

 

35 

224 

 

13,5 

86,5 

 

 

 



42 
 

7. Preoperatif CEA Düzeyi: 

Ortalama CEA değeri 10,24 olarak saptandı. 0-1230 arası dağılım izlendi. 

Tanıda CEA değeri 6 ve daha düşük olanlar normal, üstünde olanlar yüksek değerli 

kabul edildi. CEA >6 üstünde olan hasta sayısı 38 (%32),CEA<6 olan hasta sayısı 79 

(%67) olarak bulundu. Aşağıdaki Tablo 8’de CEA değerlerine göre hasta dağılımı 

gösterilmiştir. 

 

Tablo 8: Preoperatif CEA durumuna hastaların dağılımı 

Özellikler Hasta sayısı Yüzde 

Bazal CEA 

<6 

>6 

 

79 

38 

 

67,5 

32,5 

 

 

8. Cerrahi Sınır Durumu: 

Patoloji raporunda tümör 1 mm’den yakın olanlar pozitif, diğerleri negatif 

kabul edildi.30 (%11) hastada cerrahi sınır pozitif, 231 (%88) hastada cerrahi sınır 

negatif olarak belirlendi. Cerrahi sınır pozitifliğine göre hasta dağılımı aşağıdaki 

Tablo 9’da gösterilmiştir. 

 

Tablo 9: Cerrahi sınır pozitifliğine göre hastaların dağılımı 

Özellikler Hasta sayısı Yüzde 

Cerrahi Sınır  

Pozitif 

Negatif  

 

30 

231 

 

11,5 

88,5 
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9. Diyabetes Mellitus: 

Evre 2-3 kolorektal kanserli operable hastalarımızın tanıda diyabetes mellitus 

olup olmaması belirlendi. DM varlığı 68 (%26) hastada tespit edilmiştir.193 (%73) 

hastada DM olmadığı saptandı. Aşağıdaki Tablo 10’da DM durumuna göre hasta 

dağılımı verilmiştir. 

 

Tablo 10: DM durumuna göre hastaların dağılımı 

Özellikler Hasta sayısı Yüzde 

Diyabetes Mellitus 

Var 

Yok  

 

68 

193 

 

26,1 

73,9 

 

10. Diferansiyasyon Derecesi: 

Az diferansiye hasta sayısı 39 (%14), orta diferansiye hasta sayısı 181 (%69), 

iyi differansiye hasta sayısı 41 (%15) olarak tespit edildi. Aşağıdaki Tablo 11’de 

diferansiyasyon durumuna göre hasta dağılımı gösterilmiştir. 

 

Tablo 11: Diferansiyasyon durumuna göre hasta dağılımı 

Özellikler Hasta sayısı Yüzde 

Diferansiyasyon 

Az  

Orta 

İyi 

 

39 

181 

41 

 

14,9 

69,3 

15,7 
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11. Sigara: 

Sigara kullanan hasta sayısı 116 (%55), kullanmayan hasta sayısı 142 (%45) 

olarak bulundu. Sigara içme öyküsü özelliklerine göre hasta dağılımı aşağıdaki Tablo 

12’de verilmiştir. 

 

Tablo 12: Sigara kullanım durumuna göre hastaların dağılımı 

Özellikler Hasta sayısı Yüzde 

Sigara Kullanımı 

Var 

Yok 

 

116 

142 

 

45,0 

55,0 

 

12. Operasyon Aciliyeti: 

Ameliyat öncesi klinik öyküsüne göre hastalar acil ve elektif olarak 

gruplandırıldı. Perforasyon, ileus öyküsü acil cerrahi kabul edilirken, kabızlık, kilo 

kaybı gibi klinik öyküsü olanlar elektif cerrahi kabul edildi. Acil opere olan hasta 

sayısı 95 (%37), elektif opere olan hasta sayısı 160 (%62) olarak bulundu. Aşağıdaki 

Tablo 13’de operasyon aciliyetine göre dağılımı gösterilmiştir. 

 

Tablo 13: Operasyon aciliyetine  göre hasta dağılımı 

Özellikler Hasta sayısı Yüzde 

BaĢvuru 

Acil 

Elektif 

 

95 

160 

 

37,3 

62,7 
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13. Lenfovasküler Ġnvazyon (LVI): 

Lenfavasküler invazyon tespit edilen hasta sayısı 72 (%28), invazyon 

saptanmayan hasta sayısı 179 (%71) olarak tespit edildi. Aşağıdaki Tablo 14’te 

lenfovasküler invazyon durumuna göre dağılımı gösterilmiştir. 

 

Tablo 14: LVI durumuna göre hasta dağılımı 

Özellikler Hasta sayısı Yüzde 

Lenfovasküler 

İnvazyon var 

İnvazyon yok 

 

72 

179 

 

28,7 

71,3 

 

14. Perinöral Ġnvazyon: 

Perinöral invazyon saptanan hasta sayısı 70 (%28), invazon saptanmayan 

hasta sayısı 180 (%72) olarak bulundu. Aşağıdaki Tablo 15’te invazyon durumuna 

göre hasta dağılımı gösterilmiştir. 

 

Tablo 15: PNI durumuna göre hasta dağılımı 

Özellikler Hasta sayısı Yüzde 

Perinöral  

İnvazyon var 

İnvazyon yok 

 

70 

180 

 

28 

72 

 

15. Performans Durumu: 

Perfomans durumuna göre ECOG perfomansı iyi olan hasta sayısı 190 (%78), 

ECOG perfomansı kötü olan hasta sayısı 51 (%21) olarak bulundu. ECOG 

performans durumuna göre hasta dağılımı aşağıdaki tablo 16’da gösterilmiştir. 
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Tablo 16: Performans durumuna göre hastaların dağılımı 

Özellikler Hasta sayısı Yüzde 

ECOG 

0 

1 

2 

3 

4 

 

131 

59 

33 

16 

2 

 

54,3 

24,4 

13,6 

6,6 

0,8 

Performans 

İyi 

Kötü 

 

190 

51 

 

78,8 

21,2 

 

16. Tümörün Yeri: 

Tümör yerleşimine göre sağ kolonda tümörü olan hasta sayısı 75 (%28), sol 

kolonda tümörü olan hasta sayısı 100 (%38), rektum da tümörü olan hasta sayısı 86 

(%33) bulundu. Aşağıdaki Tablo 17’de tümör yerine göre hasta dağılımı 

gösterilmiştir. 

 

Tablo 17: Tümörün yerine göre hastaların dağılımı 

Özellikler Hasta sayısı Yüzde 

Tümör  

Sağ kolon 

Sol kolon 

Rektum 

 

75 

100 

86 

 

28,7 

38,3 

33,0 

 

17. Evre: 

TNM evrelemesine göre evre II olan hasta sayısı 129 (%49), evre III hasta 

sayısı 132  (%51) olarak bulundu. Aşağıdaki Tablo 18’de evreye göre hasta dağılımı 

gösterilmiştir: 
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Tablo 18: Evreye göre hastaların dağılımı 

Özellikler Hasta sayısı Yüzde 

Evre 

2 

3 

 

129 

132 

 

49,4 

50,8 

 

18. Son Durum: 

Hastaların son durum ve metastaz varlığına göre aşağıdaki Tablo 19’da 

özellikleri belirtilmiştir: 

 

Tablo 19: Son duruma göre hastaların dağılımı 

Özellik 

 

Hasta sayısı Yüzde  

Ölen  22 %8 

YaĢayan 239 %92 

Metastaz var 62 %23 

Metastaz yok 199 %67 

 

 

SAĞ KALIM ANALĠZLERĠ 

1. YaĢ 

Yaşa göre GSK değerlendirildiğinde hastalar 65 yaşına göre genç ve yaşlı 

olarak gruplandırıldı. İki grup arasında istatistiksel olarak anlamlılık bulunmadı 

(P:0.305). 
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ġekil 8: Yaşa göre genel sağ kalım eğrileri 

 

Yaşa göre gruplar arasında HSK açısından istatistiksel anlamlılık bulunmadı 

(P:0.101) 

 

ġekil 9: Yaşa göre hastalıksız sağ kalım eğrileri 
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2. Cinsiyet 

Cinsiyete göre GSK değerlendirildiğinde istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmadı  (P:0.910). 

 

ġekil 10: Cinsiyete göre genel sağ kalım eğrileri 

Cinsiyete göre HSK değerlendirildiğinde istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmadı  (P:0.132). 

 

ġekil 11: Cinsiyete göre hastalıksız sağ kalım eğrileri 
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3. Tümörün Yeri 

Tümörün kolondaki yerleşimine göre hastalar GSK açısından 

değerlendirildiğinde sağ kolon ve sol kolon arasındaki fark istatistiksel olarak 

anlamlı bulundu (P:0.028) (Şekil12). 

 

ġekil 12: Yerleşim yerine göre genel sağ kalım eğrileri 

Yerleşim yerine göre HSK değerlendirildiğinde sağ kolon ve sol kolon 

arasındaki fark istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p:0,02). 

 

ġekil 13: Yerleşim yerine göre hastalıksız sağ kalım eğrileri 
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Tümörün yerleşim yerine göre sağ kolon, sol kolon ve rektum olarak 

gruplandırıldığında ise GSK açısından istatistiksel anlamlılık saptandı (P:0,002). 

 

ġekil 14: Tm yerleşim yerine göre genel sağ kalım eğrileri 

 

Tümörün yerleşim yerine göre sağ kolon, sol kolon ve rektum olarak 

gruplandırıldığında ise HSK açısından istatistiksel anlamlılık saptandı (P:0,003). 

 

ġekil 15: Tm yerleşim yerine göre hastalıksız sağ kalım eğrileri 
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4. Grade: 

Hastalar diferansiyasyon derecesine göre az, orta, iyi olarak gruplandırıldı. 

Gruplar arası farklar istatistiksel olarak anlamlı bulundu (P:<0,001). 12 aylık medyan 

genel sağ kalım az diferansiye hastalarda %75, orta difaransiye hastalarda %97, iyi 

difaransiye hastalarda %99 idi.  

 

ġekil 16: Grade durmuna göre genel sağ kalım eğrileri 

Diferansiyasyona göre gruplar arası değerlendirilme yapıldığında HSK 

açısından istatistiksel anlamlılık bulundu (P:0.020). 

 

ġekil 17: Grade’e göre HSK eğrileri 
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5. Adjuvan Kemoterapi: 

Adjuavan kemoterapi evre II hastaları için değerlendirildiğinde GSK 

istatistiksel olarak anlamlı bulunmadı (p:0.808).  

 

ġekil 18: Evre II hastalarında adj kt ye göre GSK eğrileri 

 

Adjuvan KT durumuna göre evre II hastalar HSK durumuna göre 

değerlendirildiğinde istatistiksel olarak anlamlı bulunmadı (p:0,994). 

 

ġekil 19: Adjuvan KT durumuna göre Evre II hastalarında HSK eğrileri 
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Adjuvan KT durumuna göre Evre III hastalar değerlendirildiğinde GSK 

istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p:<0,001). 

 

ġekil 20: Adjuvan KT durumuna göre evre III hastalarda genel sağ kalım eğrileri 

 

Evre III adjuvan KT alan hastalarda medyan GSK süresi 12 ayda %97, 

adjuvan KT almayan evre III hastalarda %45 olarak bulundu. Aşağıdaki Tablo 20’de 

adjuvan KT durumuna göre medyan GSK süreleri gösterilmiştir. 

 

Tablo 20: Adjuvan KT alan evre III hastaların dağılımı 

Süre – Ay Adjuvan KT alan Adjuvan KT almayan 

12 AY %97 %45 

24 AY %89 - 

36 AY  % 78 - 

 

Adjuvan KT durumuna göre Evre III hastalar değerlendirildiğinde HSK 

istatistiksel olarak anlamlı bulundu (P:<0,001). 
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ġekil 21: Adjuvan KT durumuna göre Evre III hastalarda hastalıksız sağ kalım 

eğrileri 

 

Adjuvan KT alan evre III hastalarda 12 aylık HSK %93 iken, Adjuvan KT 

almayan evre III hastalarda HSK %35 bulunmuştur. Aşağıdaki Tablo 21’de evre III 

hastalarda medyan HSK süreleri gösterilmiştir. 

 

Tablo 21: Adjuvan KT durumuna göre evre III hastaların dağılımları 

Süre – Ay Adjuvan KT alan Adjuvan KT almayan 

12 AY % 93 % 35 

24 AY % 71 - 

36 AY  % 68 - 

 

Evre III hastalarda oxaliplatin bazlı kemoterapi alanlar ile 

(FOLFOX/CapeOX), oxaliplatin içermeyen (FUFA+ kapesitabin) alan gruplar 

değerlendirildi. Gruplar arasında genel sağ kalım açısından anlamlı istatistiksel fark 

bulundu (P:0.004).   
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ġekil 22: Evre III hastalarda adjuvan KT ye göre genel sağ kalım eğrileri 

 

Gruplar arasında hastalıksız sağ kalım açısından anlamlı istatistiksel fark 

bulundu (P:0.005). 

 

ġekil 23: Evre III hastalarda adjuvan KT ye göre hastalıksız sağ kalım eğrileri 
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6. Aile Öyküsü: 

Aile öyküsüne göre hastalar GSK açısından değerlendirildiğinde istatistiksel 

olarak anlamlı bulunmadı (p:0,957). 

 

ġekil 24: Aile öyküsüne göre genel sağ kalım eğrileri 

 

Aile öyküsüne göre hastalar HSK açısından değerlendirildiğinde istatistiksel 

olarak anlamlı bulunmadı (P:0.243). 

 

ġekil 25: Aile öyküsüne göre hastalıksız sağ alım eğrisi 
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7. Preoperatif CEA Düzeyi: 

Hastalar preoperatif CEA düzeylerine göre değerlendirildiğinde GSK 

istatistiksel olarak anlamlı bulundu (P:0,048). 

 

ġekil 26: Preoperatif CEA düzeylerine göre genel sağ kalım eğrileri 

 

Hastalar preoperatif CEA düzeylerine göre değerlendirildiğinde HSK 

istatistiksel olarak anlamlı bulundu (P:0.001). 

 

ġekil 27: Preoperatif CEA düzeylerine göre hastalıksız sağ kalım eğrileri 
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8. Cerrahi Sınır: 

Cerrahi sınır pozitifliği durumuna göre değerlendirildiğinde GSK açısından 

istatistiksel olarak anlamlı bulundu (P:<0,001). 

 

ġekil 28: Cerrahi sınır durumuna göre genel sağ kalım eğrileri 

 

Cerrahi sınır pozitifliği durumuna göre değerlendirildiğinde HSK açısından 

istatistiksel olarak anlamlı bulundu (P:0.001). 

 

ġekil 29: Cerrahi sınır durumuna göre hastalıksız sağ kalım eğrileri 
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9. Diyabetes Mellitus: 

DM durumuna göre hastalar değerlendirildiğinde DM varlığı GSK açısından 

istatistiksel olarak anlamlı bulundu (P:0,002). 

 

ġekil 30: DM durumuna göre genel sağ kalım eğrileri 

 

DM durumuna göre hastalar değerlendirildiğinde DM varlığı HSK açısından 

istatistiksel olarak anlamlı bulunmadı (P:0.576). 

 

ġekil 31: DM durumuna göre hastalıksız sağ kalım eğrileri 
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10. Ġncelenen Nod Sayısı: 

İncelenen nod sayısına göre hastalar yeterli (>12) ve az (<12) olarak 

gruplandırıldı, değerlendirme sonucu gruplar arasında GSK açısından istatistiksel 

olarak anlamlı farklılık bulunmadı (P:0.931). 

 

ġekil 32: İncelenen lenf nodu sayısına göre genel sağ kalım eğrileri 

 

İncelenen nod sayısına göre gruplar arasında HSK istatistiksel anlamlı fark 

bulunmadı (P:0.53). 

 

ġekil 33: İncelenen nod sayısına göre HSK eğrileri 
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11. Operasyon Aciliyeti: 

Hastalar klinik durumuna göre acil ya da elektif olarak gruplandırıldı. Acil 

vakalar perforasyon ve obstriksiyon olarak belirlendi. Gruplar arasında GSK 

açısından istatistiksel olarak anlamlı bulundu (P:0,0001). 

 

ġekil 34: Operasyon aciliyetine göre genel sağ kalım eğrileri 

 

Gruplar değerlendirildiğinde HSK açısından istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmadı (P:0.484). 

 

ġekil 35: Operasyon aciliyetine göre hastalıksız sağ kalım eğrileri 
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12. Lenfovasküler Ġnvazyon (LVI): 

LVI durumuna göre GSK açısından değerlendirildiğine istatistiksel olarak 

anlamlı bulundu (P:0,039). 

 

ġekil 36: LNI durumuna göre genel sağ kalım eğrileri 

 

LVI durumuna göre 12 aylık medyan sağ kalım oranı pozitif olanlarda %91, 

negatif olanlarda %94 idi. Hastaların 12, 24, 36 ay medyan sağ kalımları aşağıdaki 

Tablo 22’de gösterilmiştir. 

 

Tablo 22: LNI durumuna göre 12, 24, 36 ay medyan sağ kalım yüzdeleri 

Süre ay LVI pozitif LVI negatif 

12. ay 91 94 

24. ay 82 92 

36. ay 71 85 

 

LVI durumuna göre GSK açısından değerlendirildiğine istatistiksel olarak 

anlamlı bulundu (P:0.001). 



64 
 

 

ġekil 37: LNI durumuna göre HSK eğrileri 

 

13. Perinöral invazyon (PNI): 

PNI durumuna göre GSK değerlendirildiğinde gruplar arasında istatistiksel 

anlamlı bulundu (P:0.003) 

 

ġekil 38: PNI durumuna göre genel sağ kalım eğrileri 
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PNI durumuna göre 12 aylık medyan GSK pozitif hastalarda %91, negatif 

hastalarda %94 bulunmuştur. Aşağıdaki Tablo 23’te 12, 24, 36 ay medyan genel sağ 

kalım dağılımları gösterilmiştir. 

 

Tablo 23: PNI durumuna göre 12, 24, 36 ay medyan hastalıksız sağ kalım yüzdeleri 

Süre ay PNI pozitif PNI negatif 

12. ay 91 94 

24. ay 82 90 

36. ay 67 86 

 

PNI durumuna göre HSK değerlendirildiğinde gruplar arasında istatistiksel 

anlamlı bulundu (P:0.020). 

 

ġekil 39: PNI durumuna göre genel hastalıksız kalım eğrileri 

 

Aşağıdaki Tablo 24’de 12, 24 ve 36 aylık medyan hastalıksız sağ kalımları 

gösterilmiştir. 
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Tablo 24: PNI durumuna göre 12, 24, 36 ay medyan hastalıksız sağ kalım yüzdeleri 

Süre PNI pozitif PNI negatif 

12 

24 

36 

91 

70 

40 

93 

86 

80 

 

14. Lenf nodu oranı (LNO): 

Pozitif lenf nodu sayısının incelenen lenf nodu sayısına oranı, lenf nodu oranı 

olarak değerlendirildi.  

Metastatik lenf nodlarının çıkarılan toplam lenf noduna oranının 1/12, 1/4, 

1/2 ve 1 arasında olmasına göre hastalar 4 gruba ayrıldı. 

Metastatik lenf nodu sayısı ile LNO arasında istatistiksel olarak anlamlı bir 

korelasyon oranı mevcuttu. 

Gruplar arasında yapılan değerlendirmede istatistiksel anlamlık saptandı 

(P:0.005). 

 

ġekil 40: LNO'ya göre gruplar arası genel sağ kalım eğrileri 

 

LNO’ya göre değerlendirildiğinde gruplar arasında anlamlılık saptandı 

(P:0.001). 
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ġekil 41: LNO'ya göre gruplar arası genel hastalıksız sağ kalım eğrileri 

 

LNO eşik değeri 0,01 arttırılarak 0,01 ile 0,99 arasında yapıldı. 

LNO 0.06 sınır değer olarak belirlediğimizde gruplar arasında GSK açısından 

istatistiksel anlamlı bulundu (P:0.001). 

 

ġekil 42: LNO’ya göre genel sağ kalım eğrileri 

 

LNO’ya göre değerlendirildiğinde gruplar arasında HSK açısından 

istatistiksel anlamlı bulundu (P:0.001) 
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ġekil 43: LNO ya göre hastalıksız sağ kalım eğrisi 

 

15. Lenf Nodu Pozitifliği 

Lenf nodu pozitifliğine göre hastalar gruplandırıldı. N0:lenf nodu tutulumu 

yok. N1:1-3 lenf nodu tutulumu, N2: 4 ve daha fazla lenf nodu pozitif hasta grubu. 

Hastalar değerlendirildiğinde gruplar arasında GSK açısından istatistiksel anlamlılık 

bulundu (P:0.001). 

 

ġekil 44: Lenf nodu pozitifliğine göre genel sağ kalım eğrileri 
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12 aylık medyan GSK N0 hastalarda  %96, N1 hastalarda %97, N2 hastalarda 

%74 idi. Aşağıdaki Tablo 25’te N0, N1, N2 hastalarda medyan GSK dağılımı 

gösterilmiştir (P değeri grupları arasında: N0 – N1: 0.038, N1 – N2: 0.04, N0 – N2: 

0.001). 

 

Tablo 25: Tabloda N0, N1, N2 hastalarda medyan GSK yüzdeleri 

Süre ay N0 N1 N2 

12. ay 96 97 74 

24. ay - 88 69 

36. ay 90 77 - 

 

Hastalar değerlendirildiğinde gruplar arasında HSK açısından istatistiksel 

anlamlılık bulundu (P:0.003). 

 

ġekil 45: Lenf nodu  pozitifliğine göre genel hastalıksız kalım eğrileri 
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Aşağıdaki Tablo 26’da N0, N1, N2 hastalarda medyan HSK oranları 

gösterilmiştir (N0 – N1: 0.038, N1 – N2: 0.108, N0 – N2: 0.001). 

 

Tablo 26: N0, N1, N2 hastalarında hastalıksız sağ kalım yüzdeleri 

Süre (ay) N0 N1 N2 

12.ay 

24.ay 

36.ay 

96 

86 

80 

91 

75 

69 

74 

- 

- 

 

16. Evre: 

Hastalar TNM evrelerine göre değerlendirildi. Gruplar arasında GSK 

açısından istatistiksel anlamlılık bulundu (P:0.006). 

 

ġekil 46: Evreye göre genel sağ kalım eğrileri 
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12, 24 ve 36 ay sonunda medyan GSK oranları aşağıdaki Tablo 27’de 

gösterilmiştir. 

 

Tablo 27: Evre II ve III hastaların yıllara göre GSK yüzdeleri 

Süre ay Evre 2 Evre 3 

12. ay 96 92 

24. ay - 85 

36. ay 88 77 

 

Evrelere göre hastalar HSK açısından istatistiksel anlamlılık bulundu 

(P:0.01). 

 

ġekil 47: Evreye göre hastalıksız sağ kalım eğrileri 
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12, 24 ve 36 ay sonunda medyan HSK oranları aşağıdaki Tablo 28’de 

gösterilmiştir. 

 

Tablo 28: Evre II ve III hastalarında yıllara göre HSK yüzdeleri 

Süre (Ay) Evre 2 Evre3 

12.ay 

24.ay 

36.ay 

96 

86 

79 

87 

70 

66 

 

17. Sigara Kullanımı: 

Hastalar sigara kullanım durumuna göre değerlendirildi. Gruplar arasına GSK 

açısından istatistiksel anlamlılık bulunmadı (P:0.554). 

 

ġekil 48: Sigara kullanım durumuna göre genel  sağ kalım eğrileri 

 

Sigara kullanım durumuna göre HSK açısından anlamlı istatistiksel fark 

bulunmadı (P:0.475). 
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ġekil 49: Sigara kullanımına göre hastalıksız sağ kalım eğrileri 

 

18. Tümörün Boyutu: 

Tümör boyutu eşik değeri 5 cm kabul edilerek hastalar gruplandırıldı. Gruplar 

arasında GSK açısından anlamlılık bulunmadı (P:0.079). 

 

ġekil 50: Tümör boyutuna göre genel sağ kalım eğrileri 

 

Tümörün boyutuna göre gruplar arasında HSK açısından anlamlı istatistiksel 

fark bulunmadı (P:0.560). 
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ġekil 51: Tümör boyutuna göre hatalıksız sağ kalım eğrileri 

 

19. Genel Sağ Kalım (GSK): 

Çalışmamızda değerlendirilen 261 hastanın GSK oranları 12, 24 ve  36 ay 

sonunda sırasıyla %95, %89 ve %82 olarak bulundu. Aşağıdaki Tablo 29’da oranlar 

gösterilmiştir. 

Tablo 29: Hastaların 12, 24, 36 ay GSK yüzdeleri 

Süre (ay) Yüzde(%) 

12. ay 95 

24. ay 89 

36. ay 82 

 

ġekil 52: Genel Sağ kalım Eğrisi 
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20. Hastalıksız Sağ Kalım (HSK): 

261 kolorektal kanser hastanın verileri incelendiğinde 12, 24 ve 36 ay HSK 

oranları sırasıyla  %98, %72 ve %73 olarak bulunmuştur. Aşağıdaki Tablo 30’da 

oranlar gösterilmiştir. 

 

Tablo 30: Hastaların 12, 24, 36 ay hastalıksız sağ kalım yüzdeleri 

Süre (ay) Yüzde (%) 

12. ay 

24. ay 

36. ay 

92 

78 

73 

 

 

ġekil 53: Hastalıksız Sağ kalım Eğrisi 
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Tek değiĢkenli analiz sonuçları 

Analiz Edilen Faktörler 

 

Genel Sağ Kalım Hastalıksız Sağ Kalım 

Ailede kolon ca Öyküsü 

Var/Yok 

Anlamlı değil 

P:0,48 

Anlamlı değil 

P:0,29 

Yaş  

≥65 

<65 

Anlamlı değil 

P:0,30 

Anlamlı değil 

P:0,101 

DM 

Var/Yok 

Anlamlı  

P:0,02 

Anlamlı değil 

P:0,57 

Cinsiyet  

Erkek/Kadın 

Anlamlı değil 

P:0,91 

Anlamlı değil 

P:0,13 

Evre 

II-III 

Anlamlı 

P:0,009 

Anlamlı 

P:0,008 

N 

N0/N1/N2 

Anlamlı  

P:0,001 

Anlamlı 

P:0,003 

PNI 

Var/yok 

Anlamlı 

P:0,003 

Anlamlı  

P:0,04 

LVI 

Var/yok 

Anlamlı  

P:0,03 

Anlamlı 

P:0,01 

LNO Anlamlı  

P:0,04 

Anlamlı  

P:0,019 

İncelenen lenf nodu sayısı 

Az/yeterli 

Anlamlı değil 

P:0,332 

Anlamlı değil 

P:0,109 

Cerrahi sınır 

Pozitif/negatif 

Anlamlı  

P:0,001 

Anlamlı  

P:0,01 

Preoperatif CEA 

Düşük/Yüksek 

Anlamlı  

P:0,01 

Anlamlı  

P:0,048 

Klinik geliş 

Acil/Elektif 

Anlamlı  

P:0,001 

Anlamlı değil  

P:0,48 

Grade 

İyi/Orta/Az 

Anlamlı  

P:0,02 

Anlamlı değil 

P:0,02 

Tümör yerleşim yeri 

Sağ kolon /Sol kolon-

rektum 

Anlamlı 

P:0,028 

Anlamlı  

P:0,01 

Adjuvan KT 

 

EvreII 

EvreIII 

 

Anlamlı değil  

P:0,6 

Anlamlı 

P:0,001 

 

Anlamlı değil 

P:0,99 

Anlamlı  

P:0,001 
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Tek ve çok değiĢkenli hastalıksız sağ kalım analizleri 

Analiz Edilen Faktörler 

 

Tek değiĢkenli 

Hastalıksız Sağ 

Kalım 

Çok değiĢkenli Hastalıksız sağ 

kalım(%95 güven aralığı) 

Ailede kolon ca Öyküsü 

Var/Yok 

Anlamlı değil 

P:0,29 

- 

 

Yaş  

≥65 

<65 

Anlamlı değil 

P:0,101 

- 

 

DM 

Var/Yok 

Anlamlı değil 

P:0,57 

- 

 

Cinsiyet  

Erkek/Kadın 

Anlamlı değil 

P:0,13 

- 

 

Evre 

II-III 

Anlamlı 

P:0,008 

Anlamlı 

P:0,014 /HR: 2,23 (1,17-4,25) 

N 

N0/N1/N2 

Anlamlı 

P:0,003 

Anlamlı  

P:0,014 /HR:2,02 (02-3,99) 

PNI 

Var/yok 

Anlamlı  

P:0,04 

Anlamlı  

P: 0,003/ HR:0,408 (0,0225-0,738) 

LVI 

Var/yok 

Anlamlı 

P:0,01 

Anlamlı 

P:0,005 /HR:0,415 ( 0,22-0,76) 

LNO Anlamlı  

P:0,019 

Anlamlı 

P:0,001 /HR:21 ( 4,7-97) 

İncelenen lenf nodu sayısı 

Az/yeterli 

Anlamlı değil 

P:0,109 

- 

 

Cerrahi sınır 

Pozitif/negatif 

Anlamlı  

P:0,01 

Anlamlı 

P:0,001 /HR:0,14  (0,06-0,313) 

Preoperatif CEA 

Düşük/Yüksek 

Anlamlı  

P:0,048 

Anlamlı 

P:0,006  /HR:0,266 ( 0,118- 0,694) 

Klinik geliş 

Acil/Elektif 

Anlamlı değil  

P:0,48 

- 

 

Grade 

İyi/Orta/Az 

Anlamlı değil 

P:0,02 

- 

 

Tümör yerleşim yeri 

Sağkolon /sol kolon-rektum 

Anlamlı  

P:0,01 

Anlam değil 

P:0,310 

Adjuvan KT 

 

EvreII 

EvreIII 

 

Anlamlı değil 

P:0,99 

Anlamlı  

P:0,001 

 

- 

 

Anlamlı 

P:0,001 /HR:6,62 (2,1-20,50) 
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Tek ve çok değiĢkenli genel sağ kalım analizleri 

Analiz Edilen Faktörler 

 

Tek değiĢkenli 

analiz(genel sağ 

kalım) 

Çok değiĢkenli analiz (genel 

sağ kalım) 

Ailede kolon CA Öyküsü 

Var/Yok 

Anlamlı değil 

P:0,48 

- 

Yaş  

≥65 

<65 

Anlamlı değil 

P:0,30 

- 

DM 

Var/Yok 

Anlamlı  

P:0,02 

Anlamlı 

P:0,018 /HR:3.9 ( 2.2-7.8)  

Cinsiyet  

Erkek/Kadın 

Anlamlı değil 

P:0,91 

- 

Evre 

II-III 

Anlamlı 

P:0,009 

Anlamlı 

P:0,05 /HR:0.2 (0.05-0.39) 

N 

N0/N1/N2 

Anlamlı  

P:0,001 

Anlamlı 

P:0,01 /HR:3.11(1-5) 

PNI 

Var/yok 

Anlamlı 

P:0,003 

Anlamlı  

P:0,042 /HR:0,3 (0,4-2) 

LVI* 

Var/yok 

Anlamlı  

P:0,03 

Anlamlı 

P:0,041 /HR:1.8 ( 1,17-2,19) 

LNO Anlamlı  

P:0,04 

Anlamlı 

P:0,039 /HR:1,7 (1,2-3,18) 

İncelenen lenf nodu sayısı 

Az/yeterli 

Anlamlı değil 

P:0,332 

- 

Cerrahi sınır* 

Pozitif/negatif 

Anlamlı  

P:0,001 

Anlamlı  

P:0,019 /HR:0,3(0.02-0.565) 

Preoperatif CEA 

Düşük/Yüksek 

Anlamlı  

P:0,01 

Anlam değil 

P:0,78 

Klinik geliş 

Acil/Elektif 

Anlamlı  

P:0,001 

Anlamlı değil  

P:0,48 

Grade 

İyi/Orta/Az 

Anlamlı  

P:0,02 

Anlamlı değil 

P:0,02 

Tümör yerleşim yeri 

Sağ kolon /sol kolon 

Anlamlı 

P:0,028 

Anlamlı  değil 

P:0,86 

Adjuvan KT 

 

Evre II 

 

Evre III 

 

Anlamlı değil 

 

Anlamlı 

P:0,001 

 

- 

 

Anlamlı  

P:0,001 HR:0,4(0.03-0.6) 
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5. TARTIġMA 

 

Kolorektal kanser (KRK) sık görülen kanser türleri içerisinde yer almaktadır. 

Gastrointestinal sistemin en sık malignitesidir. Erkeklerde en sık üçüncü, kadınlarda 

en sık ikinci kanser türüdür. 

Günümüzde artan tanı ve tarama yöntemleri sayesinde erken teşhis 

sağlanmaktadır ve hastaların tedavisinde yüz güldürücü sonuçlar 

yakalanabilmektedir. KRK’nin cerrahi sonrası en önemli prognostik göstergesi 

patolojik evredir (144). Moghimi-Dehkordi ve ark. (145) 1138 hasta ile 

gerçekleştirdikleri çalışma sonrası patolojik evreyi tek değişkenli analizde anlamlı 

bulurken, çok değişkenli analizde bağımsız prognostik faktör olarak tespit 

etmemişlerdir. Chapius ve ark. (146) 709 KRK hastasının klinikopatolojik prognostik 

faktörlerini inceledikleri çalışmada evrenin major prognostik faktör kabul edilmesi 

gerektiğini belirtmişlerdi. Biz de çalışmamızda patolojik evreyi bağımsız prognostik 

faktör olarak tespit ettik. 

Birçok çalışmada yaş prognostik faktör olarak gösterilmiştir. Mehrkhani ve 

ark. (147) 1090 hasta ile gerçekleştirdikleri bir çalışmada yaş için sınırı 65 kabul 

etmişlerdir. Yapılan analiz sonrası yaşın tek ve çok değişkenli analizinde kötü 

prognostik faktör olduğunu göstermişlerdir.  

Chung ve ark. (148) 2174 KRK hastası ile yaptıkları çalışmada genç yaşın 

kötü prognostik faktör olmadığını göstermişlerdir. JB O’connell ve ark. (149)  

yaptıkları çalışmada genç yaştaki KRK in daha agresif ve daha kötü patolojik 

bulgulara sahip olduğunu gösterdiler. 

Çalışmamızda yaş GSK ve HSK süreleri açısından anlamlı bulunmamıştır. 

Bizim çalışmamızda Chung ve arkadaşlarına benzer şekilde yaşı anlamlı prognostik 

faktör olarak tespit etmedik. 

Kolorektal kanser erkeklerde kadınlara göre daha sık görülmektedir (4). 

KRK’nın mortalitesi erkeklerde kadınlardan yaklaşık yüzde 25 daha yüksektir (74). 

Wickhmann ve ark. (150) 894 hastanın incelendiği araştırmasında, cerrahi sonrası 
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dönemde kadınlarda HSK ve GSK daha uzun olarak tespit etmiştir. Mc. Ardle ve ark. 

(151) 3200 hastayı içeren araştırması sonucunda erkeklerde cerrahi sonrası kansere 

bağlı ölüm ve başka nedenlere bağlı ölümü daha yüksek tespit etmiştir. Coleman ve 

ark. (152) 1971 ve 1990 yılları arasında İngiltere ve Galler'de kolorektal kanseri 

tanısı alan 400.000'den fazla hastayı analiz etti ve beş yıllık sağ kalımda bir fark 

bulunmadı.  

Bizim çalışmamızda, hastaların %64’ü erkek, %36’sı kadındı. Gruplar 

arasında HSK ve GSK süreleri açısından anlamlı bir farklılık saptanmadı. Cinsiyet 

çalışmamızda anlamlı prognostik faktör olarak tespit edilmemiştir. 

KRK’nın çoğu sol yerleşimli olup, sağ kolon orijinli tümörler giderek 

artmaktadır. Birçok çalışmada tümörün yerleşim yeri prognostik faktör olarak tespit 

edilmiştir (132, 153). Petrelli ve ark. (132) 1.427.846 hastayı içeren 66 çalışmanın bir 

meta-analizinde, sol taraflı primer tümör yerleşimini önemli ölçüde azalmış ölüm 

riski ile ilişkili bulmuştur. Karim ve ark. (154) metastatik olmayan 6365 hastanın 

sonuçlarını içeren çalışmasında tümör yerleşim yerini prognostik faktör olarak 

anlamlı bulmamıştır. 

Çalışmamızda tümörlerin çoğunluğu rektosigmoid kolon (%59)  yerleşimli 

olup en iyi sağ kalım sol kolon tümörlerinde görüldü. Sol kolon ve sağ kolon 

arasında istatistiksel anlamlılık saptandı. Rektum dahil edildiğine kötü prognoz 

sıralaması sağ kolon, rektum ve sol kolon şeklindeydi. 

Perinöral invazyon birçok çalışmada çok değişkenli analizde bağımsız kötü 

prognostik faktör olduğu ortaya konmuştur (127, 155, 156). Prognostik önemi 

gözönüne alındığında, ASCO NCCN ve ESMO perinöral invazyonu evre II KRK 

için yüksek risk grubu olarak tanımlamaktadır. Evreyi etkilemese bile patoloji 

raporuna kaydedilmelidir. Huh ve ark. (156) 341 evre II KRK hastasında PNI’sı çok 

değişkenli analizde bağımsız prognostik faktör olarak tespit etmişler ve evre II KRK 

hastalarında PNI durumunda adjuvan KT önermişlerdir. 

Biz de çalışmamızda literatüre uygun olarak PNI tek ve çok değişkenli 

analizinde bağımsız prognostik faktör olarak tespit ettik. 
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Lenfavasküler invazyon birçok çalışmada bağımsız prognostik faktör kabul 

edilmiştir. LVI, “American Society of Clinical Oncology” (ASCO) (157), “National 

Comprehensive Cancer Network” (NCCN) (158) ve “European Society for Medical 

Oncology” (ESMO) (135) tarafından yüksek riskli evre II kolon kanseri tanımına 

dâhil edilmiştir. Hogan ve ark. (159) 527 KRK hastası ile gerçekleştirdiği çalışmada 

LVI’sı prognositik faktör olarak bulmuşlardır. Betge ve ark. (125) 381 KRK 

hastasında lenfatik ve vasküler invazyonun anlamlı prognostik faktör olduğunu 

göstermişlerdir. Biz de çalışmamızda LVI’sı tek ve çok değişkenli analizde bağımsız 

risk faktörü olarak tespit ettik. Bizim çalışmamızda da LVI kuvvetli bağımsız 

prognostik risk faktörü bulunmuştur. 

Lenf nodu tutulumu metastaz dışında, cerrahi sonrası prognozu etkileyen en 

güçlü prognostik faktörlerden biridir. American Joint Committee on Cancer (AJCC) 

Kolorektal kanser TNM 8 versiyonuna göre lenf nodu pozitif olması T kategorisi 

fark etmeksizin evre III kabul edilmektedir. Bizim çalışmamızda hastalar lenf nodu 

tulumuna göre analizlerinde GSK ve HSK süreleri açından anlamlılık açısından 

saptanmıştır. Tek ve çok değişkenli analizde bu anlamlılık gösterilmiştir. 

Çalışmamızda lenf nodu pozitifliği kötü prognostik faktör olarak gösterilmiştir. 

İncelenen lenf nodu sayısı birçok çalışmada kötü prognostik faktör olduğu 

gösterilmiştir. Swnson ve ark. (160) 35,787 T3N0 KRK hastası ile yaptığı çalışma 

sonrası prognozun incelen lenf nodu sayısı ile anlamlı olduğu göstermiştir. Sarli ve 

ark. (161) yetersiz lenf nodu incelenen(7-9 lenf nodu)  evre II KRK hastaları ile 1-3 

lenf nodu tutulmuş evre III hastalarının beş yıllık sağ kalım oranlarını benzer tespit 

etmiştir. Çıkarılan lenf nodunun az olması düşük immun yanıtın göstergesi olarak 

kabul edilip cerrahi sonrası kemoterapi verilmesini önermişlerdir. Çalışmamızda 

incelenen nod sayısının GSK ve HSK süreleri açısından anlamlılık saptanmamıştır.  

Son yıllarda lenf nodu oranın (LNO - pozitif lenf nodunun çıkarılan lenf 

noduna oranı) güçlü prognostik faktör olarak tespit edilen çalışmalar gündeme 

gelmiştir. Ceelen ve ark. (119) Evre III kolorektal kanserli 33.984 hastayı içeren 16 

çalışmanın sistematik bir incelemesinde, lenf nodu oranın, tutulan lenf nodu sayısına 

kıyasla prognostik gösterge olarak daha değerli olduğunu göstermiştir. Wang ve ark. 
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(162) LNO’nun prognostik öneminin çıkarılan toplam lenf nodu sayısından bağımsız 

olduğunu bildirmişlerdir. 

Berger ve ark. (163) çalışmalarında LNO’nun önemli prognostik faktör 

olduğunu göstermiş ve adjuvan KT çalışmaları için değerlendirmesini önermişlerdir. 

LNO’un daha önemli progonostik faktör olmasının sebeplerinden birini erken 

yayılım paradigmasıdır. Pungila ve ark. (164) bu paradigmada erken yayılımı, tümör 

konakçı ilişkisinin belirlemekte olduğunu ve çıkarılan lenf nodu sayısının anlamlı 

olmadığını göstermişlerdir. Ayrıca çıkarılan lenf nodu sayısının prognozu 

etkilemediğini gösteren çalışmalarda mevcuttur. Curti ve ark. (165) KRK’de geniş 

(ekstra mezenterik) lenfadenektominin herhangi bir sağ kalım faydasını 

tanımlayamamıştır. Nagawa ve ark. (166) neoadjuvan tedavi alan LAR yapılan rektal 

kanserli hastalarda lateral lenf nodu çıkarılmasının bir faydasını göstermemişlerdir. 

Lenf nodu oranı ile ilgili sınır değeri için ileri çalışmalara ihtiyaç vardır. LNO’da 

eşik değerini inceleyen prospektif bir çalışma bulunmamakla birlikte, retrospektif 

analizlerde kullanılan değerler farklılık göstermektedir (119). 

De Ridder ve ark. (167) primer KRK tanısı konmuş 26181 hastayı incelediği 

çalışmasında lenf nodu oranı için eşik değeri 0,4 olarak belirmiş ve bu oranın 

altındaki ve üstündeki hastalar için 5 yıllık sağ kalım oranlarını sırasıyla %56 ve %35 

bulmuştur.  

Çalışmamızda lenf nodu oranı için gerek gruplara ayırarak yaptığımız 

analizde gerekse de eşik değeri 0,01 artırarak yapılan sağ kalım analizlerinde LNO’u 

tek ve çok değişkenli analizde bağımsız prognostik risk faktörü olarak tespit ettik. 

Prognoz üzerinde anlamlı bir etki yaratmadığı araştırılan ve tespit edilen 

faktörler arasında tümör boyutu saptanmıştır. Birçok çalışmada anlamlı 

bulunmamasına rağmen yeni veriler kolon için prognostik faktör olabileceğini 

göstermektedir. Kornprat ve ark. (114) 381 KRK hastasının değerlendirildiği 

araştırmasında, tümör boyutunun KRK hastaları için bağımsız bir prognostik 

parametre olduğu göstermiştir. Optimal sınır değerleri kalın bağırsağın farklı 

kısımları arasında değişiklik gösterdiğini belirmiştir, bu prognostik değerin kolon 
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için güçlü bir öngörücü olmasına rağmen rektum kanserinde benzer güçlü ilişkiyi 

saptamamıştır. 

Chapuis ve ark. (146) 709 KRK hastanın prognostik faktörlerini araştırdığı 

yazısında tümör boyutunu anlamlı prognostik faktör bulmamıştır. Newland ve ark. 

(168) 579 KRK hasta ile yaptıkları incele sonrasında tümör boyutunu anlamlı 

prognostik faktör olarak tespit ettiler. Rektal tümör boyutu 5 cm ve üzerinde 

olanların kötü sağ kalım ile ilişkiliydi. 

Bizim çalışmamızda tümör boyutunu 5 cm sınır aldığımız zaman, 

analizlerimizde anlamlılık saptanmadı. Çalışmamızda tümör boyutu hem GSK hem 

de HSK açısından anlamlı bulunmamıştır. 

Birçok çalışmada cerrahi sınır pozitifliği kötü prognostik faktör olarak 

belirtilmiştir (117, 169, 170). Bull ve ark. (171) 1242 patoloji örneğini inceledikleri 

çalışmalarında cerrahi sınır pozitifliği olan hastalarda HSK ve GSK’da kötü 

prognozla ilişkili olduğunu gösterdiler. Gosens ve ark. (172) 201 lokal ileri rektum 

kanserli hasta sonuçlarının değerlendirdiği çalışmasında neoadjuan tedavinin pozitif 

cerrahi sınır olasılığını azalttığını ve cerrahi sınır pozitifliğinin kısa sağ kalımla 

ilişkili olduğunu belirtmiştir. 

  Çalışmamızda cerrahi sınır pozitifliği tek değişkenli analizde hem GSK hem 

de HSK açısından anlamlı bulunmuştur. Çok değişkenli analizde ise GSK ve HSK 

açısından bağımsız bir prognostik faktör olarak bulunmuştur. 

Çoğu çalışmada bağırsak obstrüksiyonu ya da perforasyon ile gelen 

hastalarda kötü prognoz gözlenmiştir (136, 173, 174). Bu durum uzun dönemde bazı 

çalışmalarda gösterilmemiştir. Banaszkiewicz ve ark. (175) perforasyona bağlı acil 

opere olan 1710 KRK hastanın sonuçlarının yayınlandığı çalışmasında, uzun 

dönemde sağ kalım oranları arasında fark saptamamıştır. Aynı çalışmada acil opere 

olan perforasyon hastalarında ilk 30 günde daha yüksek mortalite ve komplikasyon 

oranı gösterilmiştir. Kyllönen ve ark. (176) çalışmalarında elektif cerrahi yapılan 

KRK hastalarında 5 yıllık sağkalım oranını %67, acil opere olan KRK hastalarında 

%54 olarak saptamıştır. 
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NCCN ve ESMO hem obstrüksiyonun hem de perforasyonu  “yüksek riskli” 

evre II kolon kanserini tanımlayan klinikopatolojik faktör olarak tanımlar, ancak 

ASCO sadece perforasyonu yüksek risk faktörü kabul etmektedir (135, 157, 177). 

Çalışmamızda obstrüksiyon veya perforasyon sebebiyle acil cerrahi yapılan 

KRK hastalarında GSK açısından anlamlı bulurken, HSK açısından anlamlı 

bulunmamıştır. Tek değişkenli analizde GSK açından anlamlık saptanırken, çok 

değişkenli analizde bu gösterilememiştir. 

Histolojik derece(grade), tümör farklılaşma derecesini yansıtır ve evreden 

bağımsız bir prognostik faktör olduğu çoğu çalışmada gösterilmiş bir özelliktir (178, 

179). Chauipus ve ark. (146) 709 KRK hastasında yaptıkları çalışmada grade evreden 

bağımsız olarak sağ kalım üzerinde anlamlı bir etkisi olduğu göstermiştir. Newland 

ve ark. (168) yüksek derece KRK nin daha kötü prognostik faktör olduğunu tespit 

etmişlerdir. Bununla birlikte, histolojik derecelendirme, patoloji raporlarının arasında 

önemli değişkenlik gösterebilmektedir ve yaygın olarak kabul edilen tek bir sistem 

kullanılmamaktadır (180). Ueno ve arkadaşları, geleneksel tümör derecelenme 

sistemi yerine Poorly Differentiated Cluster-Based Grading System yeni histolojik 

derecelendirme sistemini kullanmışlardır. Ueno ve ark. (181) 500 evre II ve evre III 

KRK hastası ile gerçekleştirdikleri çalışmada yeni histolojik derecelendirme 

sistemini T ve N evrelerinden bağımsız anlamlı prognostik faktör olduğunu 

göstermişlerdir. Biz de çalışmamızda az (kötü) diferansiyasyonu anlamlı prognostik 

faktör olarak tespit ettik. Tek değişkenli analizde diferansiyasyon GSK ve HSK 

süreleri için anlamlı bulunurken çok değişkenli analizde bu anlamlılık saptanmadı.  

 Birçok çalışmada Adjuvan KT, operasyon sonrası evre III hastalara ve yüksek 

riskli evre II hastalara önerilmektedir. Adjuvan KT’nin faydaları,  evre III hastalığı 

olan hastalarda açık şekilde gözlemlenmiştir. Shah ve ark. (182) tarafından 

gerçekleştirilen çalışmada floropirimidin bazlı adjuvan tedaviye oksaliplatin 

eklenmesiyle evre III hastalarda ölüm oranı anlamlı derecede azalmıştır. Aynı 

çalışmada oksaliplatin alan evre II hastaların oranında, tedaviden sonraki ilk 6 yıl 

içinde ölüm oranında önemli bir azalma görülmemiştir. Andre ve ark. (183) 2246 

opere evre II ve evre III KRK’li hasta ile yaptığı çalışmalarında, florourasil ve 

lökovorin rejimine oksaliplatin eklenmesini önermişlerdir. Bizim çalışmamızda da 
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evre III hastalarda oksaliplatin bazlı KT’nin hem genel sağ kalım hem de hastalıksız 

sağ kalım için anlamlı prognostik faktör olarak saptanmıştır. Evre II hastalarda bu 

anlamlılık saptanmamıştır. 

 Çoğu çalışmada preoperatif CEA düzeylerinin prognostik öneme sahip 

olduğu gösterilmiştir. Thirunavukarasu ve ark. (184) tarafından yapılan çalışmada 

herhangi bir evrede tanı almış 17,910 KRK hastası analiz edilmiş, bu hastalar 27 ay 

süre ile takip edilmiştir. Operasyon öncesi yüksek CEA düzeyleri bu hastalarda ölüm 

riskini arttırdığını gözlemlemişlerdir. Birçok çalışmada, CEA seviyeleri ≥ 5,0 ng / 

mL, hayatta kalma üzerinde tümör evresinden bağımsız olarak olumsuz bir etkiye 

sahip olduğu gösterilmiştir (185-187). 

Konishi ve ark. (188) rezeksiyon sonrası normalleşen yüksek preoperatif 

CEA’nın kötü prognozun bir göstergesi olmadığını göstermişlerdir. Çalışmamızda 

tek değişkenli analizde cerrahi öncesi CEA düzeyini hem GSK hem de HSK 

açısından anlamlı bulduk. Laboratuvarımızda serum CEA için sınır değer olan 6 

ng/ml’nin üzerindeki düzeylere sahip olan hastalarda sağ kalım anlamlı olarak daha 

düşüktü. Ancak çok değişkenli analizde cerrahi öncesi CEA düzeyi bağımsız bir 

prognostik faktör olarak bulunmamıştır. 

Sigara içimi, KRK kaynaklı insidans ve mortalite artışı ile ilişkilendirilmiştir. 

Botteri ve ark. (76) 106 gözlemsel çalışmanın meta-analizi sonucunda sigara 

içenlerde sigara içmeyenlere göre KRK gelişme riskinin arttığını göstermiştir. 

Moghimi-Dehkordi ve ark. (145)  1138 hasta ile gerçekleştirdikleri çalışma sonrası 

sigaranın sağ kalımla ilişkili olmadığı gösterilmiştir. Çalışmamız soncunda sigara 

kullanımının GSK ve HSK süreleri üzerine anlamlı ilişkisi tespit edilmemiştir. 

Diyabet mellitus, tüm çalışmalarda olmasa da çoğunda kolorektal kanser 

riskinde artış ile ilişkilendirilmiştir. C. Larsson ve ark. (189) altısı vaka kontrollü, 9 

tanesi kohort olan 15 çalışmanın meta analizi sonucunda, hem kadınlarda hem de 

erkeklerde KRK riskinde artış saptamışlardır. Yang ve ark. (190) kronik insülin 

kullanımının tip 2 DM de KRK gelişimini önemli derecede artırdığını göstermiştir. 

Boakye ve ark. (191) diyabet ve diğer komorbid durumları genel sağ kalım ve 

hastalıksız sağ kalımda artmış mortalite ile ilişkili bulmuştur. Polednak ve ark. (192) 
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yaptıkları çalışmada, DM’yi KRK hastalarda artmış, DM’yi kötü prognostik faktör 

olarak tespit etmişlerdir. 

Biz de çalışmamızda DM’yi GSK sürelerinde anlamlı bulurken, HSK 

açısından anlamlılık tespit etmedik. DM’yi tek ve çok değişkenli analizde anlamlı 

prognostik faktör bulduk. 

Evre 2 KRK’de adjuvan tedavi açısından klavuzlar risk sınıflandırması 

önermekte fakat net bir öneri bulunmamaktadır. Bununla birlikte evre 3a’ya adjuvan 

KT önerilmektedir. Evre 2b hakkında görüş net değildir. Evre 3a’nın 5 yıllık sağ 

kalımı evre 2b’den daha iyidir. Erken evre KRK hastalarındaki bu farklılıklar 

prognostik faktörlerde yeni markerları gündeme getirmiştir. Salazar ve ark.(193) 

çalışmalarında erken evre kolorektal kanserli hastalarda nüksü tahmin edebilecek 

genetik sınıflandırma üstünde durmuşlardır. Prognostik bir sınıflandırıcı (ColoPrint) 

oluşturmak için en uygun 18 gen kümesi tanımlanıp kullanılmışlardır. Yapılan 

çalışmada genetik inceleme sonucu risk daha doğru hesaplanmış ve tedavi daha etkin 

verilmiştir (193). 

KRK’da cerrahi en iyi tedavidir, ancak Evre III olan hastaların %50-60'ı ve 

Evre II hastalığı olanların %25’i nüksedecektir (194). Evre III hastalığı olan hastalar 

genellikle adjuvan tedavi ile tedavi edilir. Evre II hastalığı olan tüm hastaların 

adjuvan kemoterapi ile tedavisi tartışma konusu olmaya devam etse de, artmış 

rekürrens riski ile ilişkili prognostik faktörleri olan hastaların (örn., tümörün bitişik 

bir organa invazyonu veya bağırsak perforasyonu veya obstrüksiyonu) adjuvan 

tedaviden faydalanabileceğini göstermektedir (157, 195). Bu nedenle evre II ve III'te 

nüks gelişme riski olan hastaları tanımlamak önemlidir. 

Rekürrens için güvenilir bir belirteç, daha yoğun kemoterapi veya moleküler 

hedefleyici ilaçlar kullanmamızı sağlayacaktır. Günümüzde giderek artan gen 

çalışmaları bulunmaktadır. Düşük MUC12 ekspresyonu KRK hücrelerinin agresif 

davranışına neden olduğu saptanmıştır. Matsuyama ve ark. (196) tarafından yapılan 

çalışmada ise MUC12 ifadesinin evre II ve III KRK hastalarında bağımsız bir 

prognostik faktör olarak tespit etmişlerdir. 
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Klasik progostik faktörler Lenf nodu pozitifliği, LNO, LNI, PNI kesin 

doğrulukla kaydedilmeyebilmektedir. Dolayısıyla Evre II ve Evre III’teki operable 

kolorektal kanserlerin prognozunu belirlemede, klasik faktörlere ek olarak son 

yıllarda gündeme gelen genetik incelemeler de adjuvan tedaviler için gözönünde 

bulundurulmalıdır. 

Bizim çalışmamızda genetik faktörlerle ilgili bir sonuç elde edebilecek hasta 

sayımız yoktu. Dolayısıyla günümüzdeki mevcut prognostik faktörleri 

değerlendirdik. Genetik incelemelerin artması sayesinde daha iyi prognostik faktör 

tayini yapılıp artmış sağ kalım süreleri ileride mümkün gözükmektedir. 
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6. SONUÇ 

 

Ankara Dışkapı Yıldırım Beyazıt Eğitim Araştırma Hastanesi Tıbbi Onkoloji 

Kliniğinde 2008-2018 yılları arasında cerrahi tedavi uygulanmış 261 hastaya ait 

veriler retrospektif olarak incelendi.  

Hastaların ortalama yaşı 64,9’du. En genç hastamız 22 yaşında en yaşlı hastamız 91 

yaşındaydı. 

Hastanemiz otomasyon sisteminin 2013’ten öncesine ulaşım imkânın olmaması 

sebebiyle hastalarımız daha çok son 5 yılda tanı alan hasta grubundan oluşmaktaydı. 

Bu nedenden ötürü 1, 2 ve 3 yıllık sağ kalım analizleri yapıldı. 

Hastaların ortalama GSK takip süresi 95 ay olarak bulundu.  

Hastaların 1, 2 ve 3 yıllık genel sağ kalım oranları sırasıyla %95, %89, %82 idi.  

Hastaların ortalama HSK takip süresi 78 ay olarak bulundu. 

Hataların 1, 2 ve 3 yıllık hastalıksız sağ kalım oranları sırasıyla %98, %72, %73 idi. 

Tek değişkenli analizde DM varlığı, evre, lenf nodu pozitifliği, PNI, LVI, LNO, 

cerrahi sınır pozitifliği, preoperatif CEA yüksekliği, acil operasyon öyküsü, grade, 

tümör yerleşim yeri, adjuvan KT tedavisi GSK açısından anlamlı bulunmuştur 

(p<0,005). Bu parametreler çok değişkenli analize tabii tutuldu. 

Çok değişkenli analizde ise DM varlığı, evre, lenf nodu pozitifliği, PNI, LNI, LNO, 

adjuvan KT tedavisi GSK açısından anlamlı bulunan bağımsız prognostik 

parametreler olarak değerlendirildi.  

Tek değişkenli analizde evre, lenf nodu pozitifliği, PNI, LNI, LNO, cerrahi sınır 

pozitifliği, preoperatif CEA yüksekliği, tümör yerleşim yeri HSK açısından anlamlı 

bulunmuştur (p<0,005). Bu parametreler çoklu analize tabii tutulmuştur. 
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Çok değişkenli analizde ise evre, lenf nodu pozitifliği, PNI, LNI, LNO cerrahi sınır 

pozitifliği, adjuvan KT tedavisi HSK açısından anlamlı bulunan bağımsız prognostik 

parametreler olarak değerlendirildi.  

Çalışmamızda değerlendirilmesi planlanan vücut kitle indeksi, RAS ve MSI 

mutasyonları hakkında yeterli verilerin bulunmaması nedeniyle istatistiksel 

değerlendirme yapılamadı. 
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