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NEOPLASTIK VE NONNEOPLASTIK KOLOREKTAL
POLIPLERIN HELIKOBAKTER PILORI ILE ILiSKiSI

OZET

Helikobacter pilori (H. pilori), lire enzimlerini ve vakuolus toksinlerini salgilayabilen
mide mukozasinda bulunan yaygin bir gram negatif bakteridir. Caligmalar, genel
popiilasyonda H. pilori enfeksiyonu prevalansinin  %50'den fazla oldugunu
gostermistir. Bazi calismalarda H. pilori ile kolon adenomatdz polipleri ve kolon
kanseri arasinda anlamli diizeyde istatiksel bir iliski oldugu bildirilmektedir. Ancak
kolorektal poliplerin H. pilori ile olan iligkisi hala net olarak agiklanamamistir. Bu
retrospektif ¢alismamizda gastroskopi ve kolonoskopi yapilan hastalarda midede H.
pilori varligi ile nonneoplastik ve neoplastik kolorektal polipler arasindaki iligki
arastirildi.

2019 ile 2023 arasinda endoskopi uygulanan 18-100 yas arasi hastalar dahil edildi.
Kolorektal polibi olan hastalar ¢galisma grubu ve olmayan hastalar kontrol grubu olarak
ayrildi. Calisma grubu hastalar1 da nonneoplastik ve neoplastik polip saptanilan
hastalar olarak alt gruplara ayrildi. Hastalarin demografik dzellikleri yas, cinsiyet,
Charlson-komorbidite-indeksi, viicut kitle indeksi olarak degerlendirildi. Hastalarin
mide mukoza biyopsisinde aktif ve kronik gastrit durumu, Sydney smiflamasindaki
bulgular1 (lenfoid hiperplazi, inflamasyon, mononiikleer aktivasyon, metaplazi,
atrofi), H. pilori varhigma ve derecesine bakildi. Kolorektal poliplerde de kolonda
yerlestigi bolge, sapli veya sesil morfoloji, soliter veya multipl olusu, polip boyutlari,
displazi, karsinoma in situ ve malignite varligina bakildi. Veriler %95 giiven araliginda
p<0,05 anlamlilik diizeyinde degerlendirildi.

Kolorektal polibi olmayan kontrol grubunda 71 hasta olup bunlarin K/E orani 0,9 ve
ortalama yas1 54,7 yildi. Calisma grubunda 118 hasta olup K/E oran1 0,6 ve ortalama
yas 62,2 idi. Kolorektal polip olan hastalarin 66’sinda neoplastik polip, 56’sinda da
nonneoplastik polip saptandi. Neoplastik polip olan hastalarda ¢ogunlukla (%58, n:38)
tiibiiler adenomat6z polip saptandi. Neoplastik polipler siklikla (%47, n:31) sigmoid
kolon-sol kolonda yerlesikti. Neoplastik poliplerin %83 iinde (n:55) displazi, %5’inde
(n:3) karsinoma in situ ve %5’inde (n:3) kolon karsinomu saptandi. Nonneoplastik
polip olan hastalarin ¢ogunlugunda (%75, n:42) hiperplastik polip saptandi.
Nonneoplastik polip olan hastalarda en ¢ok (%32, n:18) rektumda polip saptandi. H.
pylori, kontrol grubunda %60,6 (n:43), kolorektal polipi olan grupta %31 (n:38)
oraninda saptandi ve istatiksel olarak bu fark anlamliydi (p: 0,0001). H. pylori,
nonneoplastik kolon polipleri olan hastalarda %35,7 (n:20), neoplastik polip saptanilan
hastalarda %28,8 (n:19) oraninda saptandi ve kontrol grubuna gore istatiksel olarak
anlamli fark saptandi (p: 0,001). Nonneoplastik ve neoplastik kolorektal polip
hastalar1 arasinda, H. pylori varlig1 agisindan istatiksel olarak anlamli fark saptanmadi

(p: 0,43).



Arastirmamizda kolon polipleri ile H. pilori arasinda bir iliski olmadigi gortildii. Yani
H. pilori varlig1 kolon poliplerinin olusumunda etkili degildir. Ancak diger taraftan bu
arastirmanin, farkli bolgelerde yapilmasi, daha farkli sonuglar elde edilebilecegi goz
Oniine alinarak daha biiylik gruplar ile yapilmasi da diisiiniilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Helikobakter pilori, kolon polipleri, neoplastik polipler,
nonneoplastik polipler
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RELATIONSHIP BETWEEN NEOPLASTIC AND NON-
NEOPLASTIC COLORECTAL POLYPS AND HELICOBACTER
PYLORI

SUMMARY

Helicobacter pylori (H. pylori) is a common gram-negative bacterium found in the
gastric mucosa that can secrete urea enzymes and vacuolar toxins. Studies have shown
that the prevalence of H. pylori infection in the general population is more than 50%.
Some studies have reported a significant statistical relationship between H. pylori and
colon adenomatous polyps and colon cancer. However, the relationship between
colorectal polyps and H. pylori has not yet been clearly explained. In this retrospective
study, the relationship between H. pylori in the stomach and nonneoplastic and
neoplastic colorectal polyps in patients who underwent gastroscopy and colonoscopy
was investigated.

Patients aged 18-100 who underwent endoscopy between 2019 and 2023 were
included. Patients with colorectal polyps were divided into the study group and
patients without colorectal polyps were divided into the control group. The study group
patients were also divided into subgroups as patients with nonneoplastic and neoplastic
polyps. Demographic characteristics of the patients were evaluated as age, gender,
Charlson-comorbidity-index (CMI), body mass index (BMI). Active and chronic
gastritis status, findings in Sydney classification (lymphoid hyperplasia, inflammation,
mononuclear activation, metaplasia, atrophy), presence and degree of H. pylori were
examined in the gastric mucosa biopsy of the patients. In colorectal polyps, the
location in the colon, pedunculated or sessile morphology, solitary or multiple, polyp
size (mm), dysplasia, carcinoma in situ and presence of malignancy were examined.
Data were evaluated at a significance level of p<0.05 at a 95% confidence interval.

There were 71 patients in the control group without colorectal polyps, their F/M ratio
was 0.9 and their mean age was 54.7 years. There were 118 patients in the study group,
their F/M ratio was 0.6 and their mean age was 62.2. In patients with colorectal polyps,
neoplastic polyps were detected in 66 and non-neoplastic polyps in 56. Tubular
adenomatous polyps were detected in most patients with neoplastic polyps (58%,
n:38). Neoplastic polyps were frequently located in the sigmoid colon-left colon (47%,
n:31). Dysplasia was detected in 83% (n:55) of neoplastic polyps, carcinoma in situ in
5% (n:3) and colon carcinoma in 5% (n:3). Hyperplastic polyps were detected in most
patients with non-neoplastic polyps (75%, n:42). In patients with non-neoplastic
polyps, polyps were detected mostly in the rectum (32%, n:18). H. Pylori was detected
in 60.6% (n: 43) in the control group and 31% (n: 38) in the group with colorectal
polyps, and this difference was statistically significant (p: 0.0001). H. pylori was
detected in 35.7% (n: 20) in patients with non-neoplastic colon polyps and 28.8% (n:
19) in patients with neoplastic polyps, and a statistically significant difference was
found compared to the control group (p: 0.001). No statistically significant difference

xii



was found between patients with non-neoplastic and neoplastic colorectal polyps in
terms of the presence of H. pylori (p: 0.43).

In our study, it was observed that there was no relationship between colon polyps and
H. pylori. In other words, the presence of H. pylori is not effective in the formation of
colon polyps. However, on the other hand, it should be considered to conduct this study

in different regions and with larger groups, considering that different results may be
obtained.

Keywords: Helicobacter pylori, colon polyps, neoplastic polyps, nonneoplastic
polyps.
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1. GIRIS ve AMAC

Kolorektal polipler (KRP), kalin bagirsak ve rektum mukozasindan gelisen, farkli
histolojik tiplerde olabilen, cogunlukla benign olan ve kolorektal kanserlerin (KRK)
Onctisii olabilen tiimoéral olusumlardir. KRP’in gelisimi, genellikle bir dizi genetik
mutasyon ve c¢evresel faktorlerin etkilesimi sonucunda meydana gelir. Poliplerin ¢ogu,
normal kolorektal mukozada meydana gelen hiicresel proliferasyonun anormal
birikimiyle baglar. KRP’in goriilme siklig1 erkeklerde yaklasik %53-59 ve kadinlarda
%40-46'dir. KRP kendi i¢inde neoplastik ve nonneoplastik olarak ayrilmakta ve KRK
yapma potensiyelleri farkli olmaktadir [1]. KRP’in {igte ikisini temsil eden adenomlar,
KRK'ye doniisme potansiyelleri nedeniyle en dnemlileridir. Ozellikle biiyiik ve yiiksek
dereceli displazi gosteren polipler, kanserlesme riski tasir [2]. Diger risk faktorleri
arasinda yas, aile dykiisii, genetik hastaliklar ve inflamatuar bagirsak hastaliklari yer
alir. Diinyada her y1l yaklasik bir milyon kisiye KRK tanis1 konmaktadir. Yasam boyu
KRK gelisme olasilig1 erkeklerde %4.5 kadinlarda %3.2°dir. KRK, diinya ¢apinda en
yaygin l¢iincii kanser tiirii ve diinyada kanser kaynakli ikinci 6liim nedenidir. KRP,
genellikle asemptomatik olup, kanserlesmeden once erken donemde tespit
edildiklerinde tedavi edilebilirler. Kolonoskopi ve diger tarama yontemleri, poliplerin

erken tespiti ve kanserin 6nlenmesi agisindan énemlidir [1,2].

Helicobacter pylori (H. pylori), ilk kez 1982 yilinda Marshall ve Warren tarafindan
kesfedilen bir mikroorganizmadir. Mide asidik ortaminda yasayabilen gram-negatif
spiral bir bakteri olup diinya niifusunun yaklasik %50'sinde bulunmakta ve mide
mukozasin1 enfekte etmektedir. H. pylori, diinya niifusunun yaklasik yarisinin
midesinde kolonize olmug olmasina ragmen, enfekte bireylerin ¢ogunda herhangi bir
klinik belirtiye yol agmaz. Enfeksiyon, diisiik sosyoekonomik durum, koétii hijyen,
yakin kisisel temas ve yaslilik gibi faktorlerle iliskilendirilmistir. ABD'de bu oran
%350'den diisiiktiir ve belirgin 1rksal ve etnik farklar mevcuttur [3]. Tirkiye’deki H.
pylori prevalansi, genel prevalans orani %60 ile %80 arasinda degigsmektedir. Bu oran,
gelismekte olan iilkelerle benzer seviyelerde yiiksek olup, oOzellikle diisiik

sosyoekonomik diizeye sahip bolgelerde daha belirgindir [4]. H. pilori, enfekte



olanlarin %10-20'sinde duodenal veya mide iilser hastaligina, %80'inde ise non-
kardiya tipindeki mide kanserlerine neden olmaktadir. 1994 yilinda Diinya Saglik
Orgiitii, H. pylori'yi grup 1 kanserojen olarak smniflandirmistir. Mide-bagirsak
hastaliklarina ilave olarak, ayni zamanda idiyopatik trombositopeni purpura, kronik
idiyopatik trtiker, demir eksikligi anemisi, arterioskleroz, ve iskemik kalp hastalig1
dahil ¢esitli sindirim sistemi dis1 etkileri oldugu da distiniilmektedir [4,5].
Antibiyotiklerle tedavi yontemleri mevcut olsa da, H. pylori ile iliskili hastaliklar
ekonomik bir yiik ve saglik sorunu olmay1 siirdiirmektedir. 2018'de, yeni enfeksiyon
kaynakli kanser vakalarinin %37'sinin (810.000 vaka) birincil nedeninin H. pylori
oldugu bildirilmistir. H. pylori eradikasyon tedavisinin, mide kanseri riskini yaklasik

%34 oraninda azalttig1 saptanmustir [3,6].

Son yillarda, H. pylori'nin kolorektal polip olusumunda etkisi oldugunu gosteren bazi
aragtirmalar ortaya cikmustir. Son ¢alismalarda Diinya Saglik Orgiitii tarafindan smif
1 kanserojen olarak simniflandirilan H. pylori ile kolon adenomat6z polipleri ve kolon
kanseri arasinda anlamli diizeyde istatiksel bir iliski oldugu bildirilmektedir
[5,7]. KRP’in patogenezi, belirsizligini korumakta ve H. Pilori ile olan iliskisi hala net
olarak aciklanamamistir. Yapilan bazi olgu-kontrol ¢alismalari, H. pylori
enfeksiyonunun kolorektal adenomatdz poliplerin gelisimiyle iligkili olabilecegini
gostermistir. H. pylori pozitif hastalarda, negatif olanlara gére daha fazla polip gelisimi
gozlemlenmistir [8]. H. pylori'nin viriilans faktorlerinden biri olan CagA (Cytotoxin-
associated gene A) proteininin, KRP’in olusum siirecinde etkili olabilecegi
diisiiniilmektedir. CagA'min, hiicre proliferasyonunu artirdigt ve inflamasyon
yanitlarini etkiledigi bilinmektedir [9]. H. pylori'nin kolon ve rektum hiicrelerinde
enflamasyon ile bir dizi genetik degisikliklere ve kanser olusumuna neden olabilecegi,
H. pylori eradikasyon tedavisinin etkili olabilecegi one siiriilmektedir [8-10]. Diger
taraftan yapilan bazi ¢alismalarda da H. pylori ile KRP ve KRK arasinda bir iliski
olmadig1 saptanmistir [11]. H. pylori tasiyiciliginin kKolorektal adenokarsinom igin
onemli bir risk faktorii olmadigi ve H. pylori eradikasyon tedavisinin KRK’i 6nlemede
etkili olmayacagi bildirilmistir [12,13]. KRP’ler ile H. pylori arasindaki iliskisi {izerine

mevcut veriler, daha fazla arastirma ve klinik degerlendirme gerektirmektedir.

Bu retrospektif ¢alismada amacimiz; H. pylori enfeksiyonu ile nonneoplastik ve
neoplastik ~KRP’ler arasindakiiliskiyi  ortaya koymaktir. Bdylece H.

pylori enfeksiyonunun KRP olusumundaki yeri arastirilacaktir. Calisma sonuglarimiz,



KRP’in etyolojisinde H. pylorinin etkisini ortaya koyacak ve tedavide H. pylorinin de

dikkate alinmasinin 6nemini gdsterecektir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Kolorektal Polipler

KRP’ler barsak mukoza ve submukoza epitelinden koken alan, bagirsak liimene dogru
cikan neoplastik lezyonlardir. KRP’lerin bolgelere gore degisme birlikte goriilme
siklig1 %7 ila %50 arasinda degisir. KRP’lerin goriilme siklig1 yasla birlikte artar. Bati
tilkelerinde daha yaygindirlar. Amerika Birlesik Devletleri'nde 50 yas listii kisilerde
%30'luk bir yayginlik oranina sahiptir. Cocuklarda %6 goriiliir. Genelde biiyiik
olmadikea, belirti vermezler. Cogunlukla kolonoskopi veya radyolojik incelemede
tesadiifen bulunur. Nadir durumlarda makattan kanama veya bagirsak tikanikligi
yapabilirler. Poliplerin en 6nemli riski malignite potansiyelidir. Kolon polipleri,
kolorektal kanserin onciilleridir ve erken tespitle 6nlenebilir. Adenomat6z poliplerden
kansere doniisiim siireci yaklasik 7-10 yil silirer. Adenom-karsinom siireci,

kolonoskopi ile kontrol altina alinabilir [14].

2.2. Kolorektal Poliplerin Simiflandirilmasi

KRP’ler, histolojilerini ve prognozlarini tahmin etmeye yardimei olan ¢esitli 6zellikler
gosterir. KRP’ler goriiniim, yer, boyut, sapli ya da sapsiz olmalara gore tanimlanir
ve smiflandirilirken endoskopik olarak ve histolojik olarak smiflandirilirlar.
Endoskopik degerlendirmede KRP’lerin oldugu yer, boyut, morfoloji gibi 6zellikleri
dikkate almalidir. Lokalizasyon olarak proksimal kolon, distal kolon, rektosigmoid ve
ileocekal valf gibi bolgelerde bulunur. En sik (%70-75) makata yakin kisimlarda
(sigmoid kolon ve rektum) KRP’ler goriilmektedirler. KRP’ler boyutlarina gore
diminiitif (<5 mm), kiigiik (6-9 mm), ara (10-19 mm) ve biiyiikk (=20 mm) boyutlu
olarak kategorize edilir [15].

KRP’ler endoskopik degerlendirmede gros morfolojilerine gore Paris klasifikasyonu
ve lateral yayilan timor klasifikasyonu; kromoendoskopide polip ylizey paternine gore
gore Dar Bant Goriintiileme Uluslararast Kolorektal Endoskopik (NICE)
klasifikasyonu, Japan NBI Uzman Ekibi (JNET) Klasifikasyonu, Kudo pit patern

kalsifikasyonlarina gore siniflandirilirlar [2,15].
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Paris siniflandirmasina gore; Protriibe tip (I), sapli (Ip) ve sesil (Is), nonprotriibe tip
(II), hafifce yiikselmis (Ila), tamamen diiz (IIb) ve hafifce ¢okiik (Ilc), eksizyon
yapilmus tip (111) olarak smiflandirilir (Sekil 2.1) [15,16].

POLIPLERDE PARIS KLASIFIKASYONU

Cikintili Lezyonlar Diiz Kabarik Lezyonlar Diiz Lezyonlar

Ip 0-lla 0-llb
Pedikiillii-Saph Mukozada diiz kabariklik Diiz mukozal degisiklik
———— .
\ -
Isp O-lla+c 0-llc
Subpedikiillii Santrali cukur diiz kabarikhk

PRI Ciraerioce. T
genis tabanli nodiil O-lla +Is

Sekil 2.1 : Kolorektal poliplerin Paris endoskopik siniflandirmasi [16].

Lateral yayilan tiimorler (LYT) 10 mm'den biiyiik kolon duvarinda yanlamasina
yayilan yiizeysel non-polipoid Kkolorektal lezyonlar olup rutin kolonoskopide %9
goriiliirler. Lateral yayilan lezyonlar genel olarak graniiler (LYT-G) veya graniiler
olmayan (LYT-NG) tiplere ayrilabilir. Homojen nodiiler desene sahip LYT-G'ler, 30
mm'den biiyiik olanlarda kanser riskinin %30'a kadar ¢ikabildigi karisik boyutlu
nodiillere sahip LYT-NG'ye kiyasla diisiik lokal invazyon riskine (<%2) sahiptir (Sekil
2.2) [16,17].

Lateral Yayilan Tiimérlerde Paris Siniflamasi  SMI Riski
Lateral Yayilan Timérler Grandler Tip

LST-G homojen tip (0-11a) 0.5% (CI 0.1%-1.0%)
LST-G miks nodiler tip (O-lla+ls 10.5% (CI 5.9%-15.1%)

assnssccid

Lateral Yayilan Timorler Nongrantler Tip

LST-NG flat tip (0-IIa) 4.9% (CI 2.1%-7.8%)
@ s
LST-NG yalanci deprese tip ~ (0-IIa + IIc) 31.6% (CI 19.8%-43.4%)
e e
Sekil 2.2 : Lateral yayilan kolorektal tiimorler submukozal invazyon riski

(SMI) [16].
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NICE Kklasifikasyonuna gore poliplerin kilcal mukozal orlntisii ayrmtili
degerlendirilerek {i¢ kategoriye (tip 1, 2 veya 3) ayrilabilir. NICE tip 1 ve 2 polipleri
1y1 huyludur ve endoskopik olarak ¢ikarilabilir. Tersine, endoskopide bozulmus/eksik
damar Oriintiisii ve amorf yiizey oriintiisii ile karakterize tip 3 lezyonlarda derin

invazyon olasilig1 yiiksek oldugundan, endoskopik rezeksiyona uygun degildir
[16,17].

Japonya Dar Bant Goriintiileme Uzman Ekibi simiflandirma sistemi damar ve yiizey
desenine odaklanarak, JNET sistemi kolorektal polipleri dort tiire (Tip 1, 2A, 2B ve 3)
siiflandirir; her tiir poliplerin histolojik 6zelligini temsil eder. Tip 2B ve Tip 3’te
invaziv kanser durumu vardir. Kudo pit patern kalsifikasyonuna goére gukur desenlerini
cukur goriiniimiine ve yapisina gore genel olarak 7 tlire aymr (Tip
LILIIs INIL,IV,VL,VN). Tip V'te invaziv kanser siliphesi vardir ve cerrahi islem
gerektirir (Sekil 2.3) [15-17].

I II IIIs

Yuvarlak Cukur Yildizli Qukur Normal cukurlardan daha
(normal) kigtik, tibler veya yuvarlak
cukur (Tip 1)
III, v Vi Vi
Normal qukurlardan Dentritik veya girus benzeri Diizensiz diizende ve Amorf diizende kayip
daha biyik, tiibiiler cukur boyutlarda cukur veya azalma olan qukur

veya yuvarlak qukur Tip |

Sekil 2.3 : Kudo'nun gukur deseni siniflandirmasi [16].

KRP’ler histopatolojik olarak invazyon durumuna gore yapilan degerlendirmede Sapli
poliplere Haggitt siniflandirmasi, sesil poliplere Kudo ve Kikuchi'nin siiflandirmasi
kullanilir. Haggitt siniflandirmasi polipleri, seviye 0'dan 4'e kadar bes smnifa
ayirmaktadir. Seviye 0, neoplastik hiicrelerin mukoza ile sinirli oldugu ve kas mukoza
tabakasini gegmedigi durumlari ifade eder; bu durum, klinik olarak kolorektal kanser
tanimina uymamaktadir. Seviye 1, kanser hiicrelerinin polip basinin submukozasina
invazyon gerceklestirdigi pediikiillii polipleri tanimlar. Seviye 2 ve 3, kanser
hiicrelerinin polipin boyun kismindaki submukozaya ve sapin herhangi bir bolgesine

sirastyla invazyonunu gosterir. Son olarak, seviye 4, kanser hiicrelerinin, polipin
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sapinin altindaki kolorektal duvarin submukozasina invazyonunu belirtir; ancak kas

tabakasina gecis yoktur (Sekil 2.4) [16,17].

Adenokarsinoma

Adenomatdz Epitel

Level 0
Normal Kolonik
Mukoza Level 1
Level 2
Muskularis Mukoza
Level 3
Submukoza 7[e7\/;|747 a
Muskularis
Propria

Sapli poliplerde Haggitt siniflandirma sistemi

Sekil 2.4 : Sapli poliplerde Haggitt siniflandirma sistemi [16].

Kudo ve Kikuchi'nin siniflandirmasina goére sesil polipler, submukozal invazyon
derecesine gore li¢ seviyeye ayrilir: Sm 1 — submukozanin {ist licte birine invazyon;

Sm 2 — orta iigte birine invazyon; ve Sm 3 — alt ligte birine invazyon (Sekil 2.5) [16,17].

Adenokarsinoma

Adenomatdz — \\
Epitel X\

Normal kolonik mukoza

Muskularis mukoza

(1/3) SM1

(2/3) smM2
(3/3) SM3

Muskularis
propria k

Sekil 2.5 : Sesil poliplerde Kudo ve Kikuchi siniflandirmasi [16].

Patolojik olarak ise nonneoplastik (hiperplastik, enflamatuvar, hamartomatoz,
submukozal) ve neoplastik olarak polipler adenomatéz (tiibiiler, tiibiilovillus, vill6z)
ile serrated polipler (hiperplazik, sesil serrated, geleneksel serrated adenomlar) olarak

ayrilirlar [15].



2.3. Kolorektal Poliplerin Histopatolojik Stmflandirmasi

Temel ayrim, bir polipten yliksek oranda karsinom, yani kanser gelisip gelismeme
riskine gore yapilmaktadir. Bu ayrim, poliplerin patolojik degerlendirmesi sonucunda
ortaya c¢cikmaktadir. Bu baglamda, ana siniflandirma, histolojik oOzellikler temel
almarak iki ana gruba ayrilmaktadir. S6z konusu gruplar, poliplerin de iginde
bulundugu daha genis bir yelpazeyi tanimlamakta ve poliplerin kanser riski tasima
durumlarini net bir sekilde belirlemektedir. Bu sistematik siniflamada, kanser gelisme
riski bulunmayan ya da bu riski ¢ok diisiik seviyede tasiyan poliplere neoplastik
olmayan polipler denmektedir. Diger yandan, riskin yiiksek oldugu ve karsinom
gelisme potansiyeli tagiyan poliplere ise neoplastik polipler adi verilmektedir. Bu
ayrim, klinik uygulamalarda poliplerin izlenmesi ve tedavi stratejilerinin belirlenmesi

bakimindan biiyiikk 6nem tagimaktadir [16,18].

2.3.1 Nonneoplastik kolorektal polipler

Bunlar yapilarinda displazi bulunmayan ve kolorektal kanser riskini arttirmayan
poliplerdir. Genel olarak hiperplastik, enflamatuvar, hamartomatoz, submukozal
polipler olarak incelenirler [14].

2.3.1.1. Hiperplastik kolorektal polipler

Kolon ve rektumda en sik goriilen nonneoplastik polip tiirii hiperplastik poliplerdir.
Genellikle sol kolonda, rektosigmoid boélgede, 5 mm'den kiiciik olmalartyla dikkat
cekerler. Sapli veya sapsiz olabilirler ve mukozaya gore miisin igerikleri artmistir.
Hiicrelerde atipi yoktur, bu nedenle neoplastik olarak kabul edilmezler. Yasla birlikte
sikliklar artar; 50 yas {izeri asemptomatik bireylerde %9-10 goriiliir. Otopsilerde ise
%20-35 siklikla rastlanir ve erkeklerde daha fazladir. Genellikle malign potansiyel
tasimazlar, ancak 2 cm iizerindeki poliplerde displazi riski artar. Adenomatdz
poliplerden ayirt edilmesi zor olsa da, mikroskopik diizeyde displazi gdstermemeleri
onlar1 taninabilir kilar. Son zamanlarda olasi genetik mutasyonlar ve adenomatdz
birliktelik nedeniyle malignite olasilig1 lizerinde durulmakta ve kolonoskopide

alinmasi onerilmektedir [14,19].

2.3.1.2. Inflamatuvar kolorektal polipler
Inflamatuar polip, gastrointestinal traktusun nadir gériilen, genellikle flamentoz
seklinde lezyonlaridir. Kesit yiizii sar1 veya gri renkte olup mukozada iilserasyon

goriilebilir. Genellikle midenin antrumunda, az da olsa ince bagirsak, kolon ve
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6zofagusta bulunur. Mikroskopik olarak gland yapilar1 icerirken, epitelde atipi
gbzlenmez. Juvenil polipler ise 2-4 yas arast ¢ocuklarda goriiliir, sapli ve biiyiik
olabilir. Kanamaya neden olabilirler, ancak kanser riski tasimazlar. Etyolojisi tam
olarak aydinlatilmamisken, lezyonun inflamatuar bir siirecten kaynaklandigi
diisiiniilmektedir. Ulseratif kolit, Crohn hastalig1, dizanteri gibi kronik inflamatuvar
barsak hastaliklar1 ile iliskilidir; malignite potansiyeli tasimazlar, ancak iligkili

hastaliklar nedeniyle dikkatli degerlendirilmelidir [20].

2.3.1.3 Hamartomatoz kolorektal polipler

Hamartomatdz polipler, muskularis mukoza katmanindaki hiperplazi ile taninir ve
epitelyal atipi gostermezler, bu nedenle karsinom riski disiiktiir. Non-neoplastik
olmalarina ragmen bazilar1 displazi ve kolorektal kanser gelisimine yol agabilir. Cesitli

kategorilere ayrilabilirler. Cesitli sendromlarla birlikte bulunabilirler (Sekil 2.6) [21].

Hamartomlar (Hamartomatoz Polipler)

¢ Sporadik (Soliter) Jiivenil Polipler
¢ Juvenil Polipozis Sendromu

¢ Peutz-Jeghers Sendromu

¢ Cronkite-Canada Sendromu)

¢ Cowden Hastahg:

¢ PTEN Hamartom Timor Sendromu

Sekil 2.7: Hamartomat6z poliplerin eslik ettigi Sendromlar.

Juvenil polipler ¢ocukluklarda sik goriilmekle birlikte her yasta goriilebilirler. On yas
altindaki en yaygin kolorektal poliptir. Juvenil polipler ¢ocuklarda rektal kanamaya
neden olan en yaygin lezyonlar arasindadir. Sol kolon ve rektumda daha yaygindirlar
ve vakalarin %35-50'sinde multipldirler. Soliter durumlarda malign potansiyel
tasimazlar ve niiks etmezler. Genellikle sporadiktir ve nadiren Juvenil polipozis
sendromu (JPS) ile iliskilidirler. Lamina propriyada kistik genislemis bezlerden dolay1
retansiyon polipleri olarak da adlandirilirlar. Cogunlukla tek, sapl, diizgiin yiizeyli ve
cilek kirmizisi renkte hamartomatoz yapilardir. JPS insidansinin yilda 100.000 kiside
1 oldugu tahmin edilmektedir. JPS, vakalarin yaklasik %60'inda BMPR1A'da germ
hattt mutasyonu ile karakterizenadir bir otozomal dominant polipozis sendromudur.
JPS igin tan1 kriterleri kolorektumda bes veya daha fazla juvenil polip, gastrointestinal

sistem boyunca juvenil polipler veya herhangi bir sayida juvenil polip ve juvenil


https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/juvenile-polyposis-syndrome
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/germline-mutation
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/germline-mutation
https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/polyposis
https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/gastrointestinal-tract
https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/gastrointestinal-tract

polipozis pozitif aile Oykiistidiir. JPS hastalar1 kolorektal kanser ve diger tipte
intestinal maligniteler gelistirmeye yatkindir. Cogunlukla juvenil polipin benign
oldugu diisiiniilse de, malign dejenerasyon vaka raporlar1 vardir ve bu nedenle bunlar

tanmimlandiginda endoskopik olarak ¢ikarilmalidir [22,23].

Peutz-Jeghers sendromu (PJS), periorifisyal lentiginosis olarak da bilinir, 200.000
canlt dogumda 1 goriilen nadir bir otozomal dominant kalitsal hastaliktir. PJS
gastrointestinal sistemde c¢ok sayida hamartomoz polip ve mukokiitanéz deri
neviislerini igeren bir hastaliktir. Bu sendromdan 19. kromozomdaki STK11 geni
sorumludur. Poliplerin en sik goriildigii yer ince bagirsaktir (%64), ancak kolon
(%53), mide (%49) ve rektum (%32) da etkilenebilir. PJS'nin bagvuru sikayetleri
bagirsak tikanikligi (%43), karin agris1 (%23), diskida kan (%14) ve polipin anal
ekstriizyonudur (%7). Vakalarin kalan %13'ii melanin pigmentasyonu nedeniyle teshis
edilir. Geng yasta en sik goriilen komplikasyon, hastalarin %47'sinde, oncelikli olarak
ince bagirsakta (vakalarin %95'inde) goriilen intususepsiyondur. Mutasyon nedenli
kanserlesme riski tasir gastrointestinal sistemde goriilebilen kanserler sirasiyla
gastroozofageal, ince bagirsak, kolorektal ve pankreas kanserleridir. Yine bu
hastalarda meme, serviks, over kanseri ve erkeklerde testikiiler tiimorler riski
artmaktadir. Genellikle, endoskopik gozetim sirasinda mide veya kolonda 1 cm'den
biiylik polipler tespit edildiginde polipektomi Onerilir. Semptomatik veya hizla
biiyiliyen ince bagirsak polipleri veya 1-1,5 cm'den biiyiik asemptomatik polipler i¢in

cerrahi miidahale onerilir [14,17,24].

Cronkhite Canada Sendromunun (CCS) etyolojisi tam olarak bilinmemektedir. Bu
sendromda alopesi, cilt pigmentasyonu artigi, gastrointestinal polipler, kilo kaybi,
protein kaybettiren enteropati ve karm agris1 gibi bulgulara yol agar. Polipler
hamartamatdzdiir, CCS hastalarindaki poliplerin malign potansiyele sahip olup
olmadig1 sorusu tartigmalidir. Polip olusumunun siiresi ve/veya kapsaminin CCS
hastalarinda neoplazi riskini hizlandirip hizlandirmadig1 bilinmemektedir. Bir olasilik,
CCS'deki kronik yaygin mukozal inflamasyonun, idiyopatik inflamatuar bagirsak
hastaliginin inflamasyon kaynakli mutagenezesine benzer sekilde neoplaztik
doniistimii artirabilmesidir. Bazi yayinlarda kolorektal neoplazi riski CCS hastalarinda

artmig gibi goriinmektedir [14,25].

PTEN hamartom tiimor sendromu (PTHS), PTEN geninde germ hatt1 patojenik

varyantlar1 olan hastaliklar igerir. Cowden sendromu bu sendroma dahildir. PTEN
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(fosfataz ve tensin homologu), kromozom 10g22-23'te bulunan bir tiimor baskilayici
gendir; patojenik varyantlarin yaklasik %60-90'1 kalitsaldir. Cowden sendromu, diinya
capinda yaklasik 1/200.000 kisiyi etkileyen nadir bir otozomik dominant durumdur.
Hastalarda ¢ogunlukla meme ve tiroid olmak iizere birden fazla organda iyi huylu ve
kotii huylu neoplazmlar goriiliir. Cilt, Cowden hastaligindan en tutarli sekilde
etkilenen organdir. Klinik olarak ciltte sayisiz verriikz lezyonun varligi ile karakterize

otozomal dominant bir durumdur [14,15,25].

2.3.1.4 Submukozal kolorektal polipler

Kolon poliplerinin ¢ogu mukozadan kaynaklanirken, kiiciik bir kismi1 submukozal
mezankim hiicrelerinden olusmaktadir. Submukozal poliplerin en yaygin tiirleri tek tip
dokudan olusmakta olup, lipom, leiomyom, ndrofibrom, mukozal Schwann hiicresi
hamartomlari, vaskiiler lezyonlar ve gastrointestinal stromal tiimorler (GIST'ler) gibi
cesitleri icermektedir. Cocuklarda gergek polip olmayan submukozal lenfoid yapilar,
eriskinlerde de submukozal lipomlar en sik olan tiplerdir [14,26]. Lenfoid agregatlar,
karsinoid ve metastatik lezyonlar mukozada polipoid goriinlim yaratabilir. Bu
lezyonlarin dikkatle degerlendirilmesi ve gerektiginde biyopsi alinmasi 6nemlidir
[27].

2.3.2. Neoplastik kolorektal polipler

Neoplastik polipler, adenomlar1 ve tirtikli tipleri igerir. Neoplastik olarak
smiflandirilan poliplerde yiizey epitel hiicrelerinde atipi ya da displazi gelisir [14].
Adenomlar, biiytimeleri icin yeterli zaman verilirse kansere doniisme olasiligr en
yiiksek olan poliplerdir. Tirtikli poliplerde de boyutlarina ve konumlarina bagl olarak
kanser gelisebilir. Genel olarak neoplazik polipler i¢in, polip ne kadar biiyiikse kanser
riski de o kadar yiiksektir [15-17].

2.3.2.1 Serrated kolorektal polipler

Kolorektal disli lezyonlar, 2010 y1lina kadar genellikle zararsiz lezyonlar olarak kabul
edilip hiperplastik polipler (HP) olarak rapor edilmistir. Ancak, son kanitlar, bu
lezyonlarin KRK gelisimine potansiyel tagidigim1 gostermektedir. Morfolojik olarak
hiperplastik poliplere benzerken, sitolojik a¢idan adenomatdz poliplere benzerlik
gosterirler. Insidans1 %0,6-1,3 olarak bildirilmistir. Makroskopik olarak sapli veya
sesil olabilirler ve ortalama ¢aplari 2-10 mm arasindadir. Mikroskop altinda, kript

epitelinde belirgin bir "testere digli" goriiniim dikkati ¢eker. Hiperplastik poliplere
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gore daha kompleks bir dalgalanma sergilerler ve epitel daha immatiir ve displastik

goriiniimde olup, belirgin niikleol ve atipi igerir [14,19].

Diinya Saglik Orgiitii (DSO) 2019 serrated polipleri, hiperplastik polipler (HP), sesil
serrated lezyonlar (SSL), gelencksel serrated adenoma (GSA) ve siniflandirilmamis
serrated adenomlar olarak dort ana gruba ayirmistir. HP'lerin endoskopik 6zellikleri
arasinda kiigiik boyut (genellikle <5 mm); soluk, piirlizsiiz goriiniim; ve hareketsiz
morfoloji bulunur. Ger¢ek HP'ler ya hi¢ ya da minimal sitolojik atipi gosterirler.
HP’ler 6nemli bir malign potansiyeli olmayan iyi huylu olarak kabul edilirler. SSL ve
GSA'lar ise, KRK’in en yaygin onciilleri olarak kabul etmektedir. Disli lezyonlardan
kaynaklanan KRK'’ler sporadik mikrosatellik instabilite (MSI) ve CpG adasi
metilasyon fenotipi (CIMP) gibi iki farkli molekiiler yolla gelismektedir. CIMP, disli
yolun KRK’ye ilerlemesinde en 6nemli mekanizma olarak kabul edilir. CIMP, disli

lezyonlarin molekiiler 6zelliklerinin énemli bir belirleyicisi olarak 6ne ¢ikmaktadir
[28,29].

2.3.2.2 Adenomatoz kolorektal polipler

Kolonik poliplerin yaklagik olarak 2/3’{i, adenomatdz poliplerdir. Kolorektal
adenomat6z poliplerin yayginlig1 cografi olarak biiyiik dl¢iide degisir. Asemptomatik
bireylerde, sigmoidoskopi g¢alismalarinda adenom prevalanst riski ortalama %10
civarinda olup, kolonoskopi bulgularinda bu oran %25'in tizerindedir. Hastalarda en
sik intestinal kanama ve kabizlik sikayeti vardir. En ¢ok sigmoid kolon, sol kolon ve
rektumda yerlesiktir. Cogunlukla tek polip seklinde sesil ve bir cm altinda olup daha
cok erkeklerde 50-60 yaslarinda goriiliir. Orta yashlarin %30'unun ve yaslilarin
%350'sinin kolonunda adenomat6z polipler bulunabilir. Polipler 1 cm veya daha fazla
capa sahip oldugunda, vill6z bir bilesen oldugunda veya yiiksek derecede displazi
oldugunda neoplazi ileri olarak kabul edilir [14,30].

Adenom-karsinom dizisi iyi bilinmektedir ve kolorektal kanserlerin %95'inden
fazlasinin adenomlardan kaynaklandigi kabul edilmektedir. K-ras'taki mutasyonlar ve
DNA hipometilasyonu gibi poliplerdeki molekiiler degisiklikler KRK’e yol acabilir.
DSO, adenomlart tiibiiler (villdz yap1 %20'den az), tiibiilovilldz (villoz yap1 %25-75)
ve villoz olarak siniflandirir. Adenomlarin yaklasik %87'si tiibiiler, %8'1 tiibiilovilloz
ve %5'1 villozdiir. Mikroskobik olarak displastik tiibiil iceren adenomlar tiibiiler

adenom, villus benzeri uzantilar gosteren adenomlar ise villoz adenomdur.
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Tiibiilovilloz adenomlar ise her iki 6zelligi de tasimaktadir. Adenomlarin yalnizca %5'i
maligndir. Yiiksek dereceli displazi ve karsinomatz doniisiim olasiligi, 6zellikle polip
boyutu arttikca artar. Poliplerin ¢ogu tiibiiler yapidadir, ancak biiyiik ve siddetli
displazi gosteren villoz polipler kanser riski agisindan daha tehlikelidir. Ileri yas, aile
Oykiisii ve diger risk faktorleri (biiyiikk boy, siddetli displazi, villoz bilesen) polip
gelisimi ve kansere doniisiim i¢in dnemlidir. Adenom-karsinom doniisiimii ortalama
10 y1l siirer ve bu siiregcte APC, K-ras, p53 ve kromozom 18q gibi genetik mutasyonlar
rol oynar. APC gen mutasyonu erken donemde, K-ras mutasyonu daha sonraki
adenomatoz evrede ve p53 mutasyonu ile 18q delesyonu maligniteye geciste
gerceklesir. Adenomat6z poliplerin eslik ettigi ¢esitli sendromlar vardir (Sekil 2.8)
[30,31].

Neoplastik (Adenomatoz) Polipler

* Tubiler Adenom
¢ Villoz Adenom
* Tibilovilloz Adenom
¢ Adenomatoz Polipozis Koli Sendromlari
¢ FAP (Familyal Adenomatoz Polipozis Koli)
¢ Attenuated FAP (Zayif FAP)
¢ Gardner Sendromu
® Turcot Sendromu

Sekil 2.8: Adenomatoz poliplerin eslik ettigi sendromlar.

Tiibiiler adenom, en yaygin (%87) adenomatdz poliptir. Genellikle kii¢iik ve diisiik
risk tasir. Tiibiiler bir adenom, dalli tiibiiler bezlerin histolojik goériiniimiine sahiptir.
Tiibiiler adenomlar displastik tiibiiller, ¢ogunlukla saplidir ve genellikle villoz
adenomlardan daha az atipi barindirir. Tiibiiler adenom denilebilmesi i¢in mikroskopik
olarak oncelikle displastik tiibiiller (%80°den fazla) goriilmesi ayrica icerisinde villoz
komponent kisminin %20’den az olmasi gerekir. Kanser gelisim riski <I cm olan

tiibiiler adenomlarda yaklasik %5 civarindadir [31].

Tiibiilovilloz adenomlar, adenomat6z poliplerin %8'i tiibiilovilloz adenom olup villoz
yapt %25-75 civarindadir. Kromozomal kararsiz kolorektal kanserin oncii lezyonu
olarak kabul edilir. Vakalarin %50'sinde onkogen KRAS mutasyonu ile iligkilidir.
Proksimal kolondan daha ¢ok distal kolorektumda goriiliir (%68,4'e karst %31,6).
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Yiksek dereceli displazili vakalarda malign transformasyon  riskinin
artar. Tiibiilovilloz histoloji, kolorektal neoplazi riskinin artmasiyla iliskilidir ve

tiibiiler adenomlarla karsilagtirildiginda %16,8'e kars1 %9,7’dir [31].

Villoz adenomlar, tiim adenomat6z poliplerin % 5’ini olusturur. Vill6z adenomlarin
yliizde 75'ten fazla villoz komponentten olusur. Tiibiiler adenomlarla
karsilastirildiginda, villoz adenomlar daha sik sesildir ve siddetli atipi veya displaziye
sahip olma olasilig1 daha yiiksektir. Erkeklerde ve kadinlarda esit olarak goriiliir; cogu
50-80 yas arast hastalarda goriiliir. En sik rektosigmoid kolonda, ardindan
cekumda yerlesiktir. Vill6z adenomlarda malign risk %15-25'tir. Cap1 4 cm'den biiyiik

villéz adenomlarda adenokarsinom riski %40'a yaklasir [31,32].

Familyal adenomatéz polipozis (FAP) kolon ve rektumda binlerce polip ile
karakterize, otozomal dominant gecis gosteren bir hastaliktir. FAP'in goriilme siklig1
yaklagik olarak 7500 canli dogumda 1 vakadir. Kolorektal kanser etiyolojisinde %1
den daha azindan sorumlu tutulan FAP Sendromu; 5. kromozom iizerindeki APC
geninde meydana gelen mutasyonlar sonucunda gelisen ve hastalarin ¢ocuklarina da
%50 oraninda iletilen otozomal dominant gegisli bir hastalik tablosudur. APC 6nemli
bir tiimor baskilayic1 kodlayict gendir. Klasik FAP, APC'de bir germ hattt LP/P
varyant1 olan ve ergenlikte ortalama olarak >100 kolorektal adenomat6z polip bulunan
bireylerde diisiiniiliirken, zayiflatilmis FAP tipik olarak yetiskinlikte daha az
kolorektal adenomatdz polip (<100 polip) ile ortaya ¢ikar. Her iki form da desmoid
timorler, tiroid kanseri ve osteomlar gibi ekstrakolonik bulgular gosterebilir. FAP
hastalarinda gastrointestinal sistem disinda da, osteomalar, beyin tiimorleri,
hepatoblastoma gibi sorunlarla kargilasilmaktadir. Bu hastalarda genellikle 30 ila 40
yaslarinda adenokarsinom gelisir. Bu hastalarda kolorektal kanser gelisimini
engellemek i¢in profilaktik kolektomi rutin olarak uygulanan bir iglem haline gelmistir

[17,33].

Gardner sendromu, ailesel adenomat6z polipozun otozomal dominant fenotipik bir
varyantidir ve ailesel adenomatdz polipozda gozlemlenen kolon poliplerine ek olarak
ekstrakolonik bulgularla ayirt edilir. Durum, her biri yiiksek malignite potansiyeli
tastyan bagirsak mukozal yiizeyini kaplayan ¢ok sayida adenomatéz poliple

karakterizedir. Bu bulgular bagirsak polipozunu, desmoid tiimoérleri, osteomlar: ve
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epidermoid Kistleri kapsar. Bu hastalarda mandibula ve kafatasi osteomlari, epidermal

kistler veya fibromatozis goriilebilir [34].

Turcot Sedromu sinir sistemi ve kolon kanserlerinin birlikte oldugu otozomal
dominant gecisli bir hastaliktir. Tip 1 Turcot sendromu, kalitsal nonpolipozis iliskili
kolorektal kanser (Lynch sendromu) olarak bilinir. Tip 2 Turcot sendromu (ailesel
adenomato6z polipozis veya FAP), APC'deki (Ch 5g21) bir mutasyondan kaynaklanir.

Beyin tiimorleri genellikle medulloblastoma, astrositom, ependimom seklindedir [35].

2.4. Kolorektal Poliplerde Tani

KRP’in erken tanisi, KRK gelisimini 6nlemede 6nemli bir stratejidir. Kolonoskopi,
yiiksek tanisal duyarliligi nedeniyle altin standart olmaya devam etse de, non-invaziv
ve yapay zeka destekli teknolojiler gelecekte tani siirecini daha iyi hale getirebilir.
Erken tani oranlarmin artirillmasi ig¢in, toplum tabanli tarama programlarinin
yayginlastirilmas:t ve teknolojik yeniliklerin klinik pratikte kullanimi tesvik

edilmelidir.

2.4.1.Endoskopik yontemler

Kolonoskopi KRP’in tanisinda altin standart olarak kabul edilir. Yiiksek ¢oziiniirliiklii
goriintiileme ve biyopsi alinabilme imkani sunar. Kolonoskopi kalitesinin dl¢timleri,
hasta hazirlig1, cekum entiibasyonu, geri ¢gekme siiresi ve adenom saptama orant, olast
komplikasyonlar gibi sinirlamar1 vardir. Adenom saptama orani, kolonoskopi
kalitesinin onemli bir Ol¢iisiidiir ve geri ¢ekme siiresinin uzunlugu ile iligkilidir.
Tanisal gézden kagma oran1 <5 mm adenomlar i¢in %27, 69 mm’lik adenomlar i¢in
%13 ve >1 cm’lik adenomlar i¢in ise %6 olarak bildirilmistir. Kolonoskopinin bazi
komplikasyonlari bulunmaktadir. En sik komplikasyonlar (%7) minor kanama, (%1.6)
major kanama ve kolon perforasyonu (%0,08)’dur. Cesitli ileri goriintiileme teknikleri
(kromoendoskopi, dijital kromoendoskopi vb.) kiiclik poliplerin tespitinde
kullanilmaktadir, ancak konvansiyonel kolonoskopiye gore daha biiyiik avantaj

saglamamaktadir [36,37].

Esnek sigmoidoskopi, rektum ve distal kolonun goriintiilenmesi igin kullanilir.

Kolonoskopiye gore daha az invazivdir ancak tiim kolonu degerlendirme imkani
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sunmaz. Artan kolonoskopi kullanima, birincil polip tarama yontemi olarak kullanilan

sigmoidoskopide belirgin bir azalmaya neden olmustur [37].

2.4.2. Goriintiileme teknikleri

Sanal kolonoskopi (BT kolonografi), radyolojik olarak kolonu ii¢ boyutlu goriintiileme
imkan1 saglar. Daha az invazivdir, ancak kii¢lik poliplerin saptanmasinda duyarlilig
diisiiktiir ve radyasyon maruziyeti igerir. Literatiirdel0 mm’den biiyiik poliplerde
duyarlilik %100, 6-9 mm arasindaki poliplerde %71, 5 mm’den kiiciik poliplerde ise
%28 olarak bildirilmistir [38]. Manyetik rezonans kolonografi (MR kolonografi)
radyasyon icermeyen bir alternatif olmakla birlikte maliyeti yiiksek ve yaygin

kullanim alan1 sinirhidir [38].

Cift kontrastli baryumlu kolon grafisinde bagirsak mukozasi baryumla sivanir, rektal
kateterle kolona hava verilir ve floroskopi altinda ¢ok sayida grafi ¢ekilir. Yapilan
calismalardal cm’den biiyiikk adenomlarin yarisini ve tiim poliplerin % 39’unu
saptayabilmektedir. Ancak giiniimiizde daha konforlu ve ileri tetkikler kullanilmaya

baslandigindan kullanim alani azalmigtir [39].

2.4.3.Non-invaziv yontemler

Gaitada Gizli Kan Testi (GGK), kolorektal kanserlerin erken teshisinde GGK testi tiim
diinyada kullanilmakta ve hastaliga bagli mortaliteyi %25 azalttig1 bildirilmektedir (5).
Ulkemizde kolon kanser tarama programi, 2014’{in Eyliil ayindan itibaren 50-70 yas arasi
saglikli bireylere 2 yilda bir gaitada gizli kan (GGK) testi ve 10 yilda bir kolonoskopi
yapilmasi seklinde uygulanmaya baslanmistir. Gizli kan i¢in testlerin gecerliligi, kolon
poliplerinden ziyade KRK tespiti i¢in kullanildiginda daha yiiksektir. Kiiglik polipler
nadiren kanadiklar1 ve gaitada gizli kan testiyle farkedilme oranlari diisiik oldugu i¢in,
incelemelerin  tamamlanmas1  agisindan  sigmoidoskopi  veya  kolonoskopi
onerilmektedir. Ileri adenomlar kanamaya meyillidirler ve GGK pozitifligine yol

acabilirler [40].

Fekal Immiinokimyasal Test (FIT), kolorektal poliplerin indirekt gdstergesi olarak
kullanilabilir. Bu testler diisiik maliyetli ve kolay uygulanabilir olsa da duyarliliklar
siirlidir. Son ¢alismalarda ileri adenomlar ve KRK taramalarinda GGK testinden

daha {istiin olduklar1 ortaya konmustur [41].

Fekal DNA Testleri, DNA mutasyonlarinin ve epigenetik degisikliklerin saptanmasi

tizerine temellenmistir. Bu testler, adenomat6z ve serrated polipler ve KRK’ler gibi
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neoplaztik olarak degistirilmis DNA igeren hiicreleri saptar. Yiiksek 6zgiilliik sunar
ancak maliyetlidir [42].

2.4.4. Gelisen teknolojiler

Yapay zeka destekli endoskopilerle polip tespiti ve karakterizasyonunda yapay zeka
algoritmalarinin kullanimi, dogruluk oranlarimi artirmistir. Optik koherens tomografi
(OCT), mukozal yapmin detayli degerlendirilmesine olanak tanir. Heniiz yaygin bir

kullanim alani bulmamstir [43].

2.5. Kolorektal Poliplerde Tedavi

KRP’lerin eradikasyonu, kanser riski ve mortaliteyi en aza indirmek i¢in dnemlidir.
Kiiciik poliplerin ¢ikarilmasinin kesin faydalar1 belirsiz olsa da, Amerikan Ulusal
Polip Calismasi'nda tiim adenomlarin alinmasinin kanser insidansini1 %7690 oraninda
azalttig1 gosterilmistir. Yirmi yillik takiplerinde adenom ¢ikarilan hastalarda kolon
kanseri mortalitesinde %53 azalma saptanmistir. Invaziv karsinom iceren sapl
poliplerin lenf nodu metastaz riski, sesil poliplere gére daha diisiiktiir ve genellikle
endoskopik tam eksizyon yeterlidir. Ancak, histopatolojik olarak lenfovaskiiler
invazyon veya kotii diferansiyasyon varsa, kolon rezeksiyonu gerekir. Sesil poliplerde
invaziv karsinom varsa kolektomi yapilmalidir. Endoskopik polipektomi, sapli malign
poliplerin %99.7'sinde, sapsiz malign poliplerin %98.5'inde kiiratif etki gosterir.
Yetersiz rezeksiyon veya invazyon durumunda kiir oran1 %91'e diiser, segmental
kolektomi gerektirir. Yirmiden fazla kiigiik polip tespit edilirse sendrom arastirma igin

degerlendirme yapilmalidir [16,17].

Endoskopik polipektomi, kolorektal poliplerin giivenli bir sekilde cikarilmasi igin
onerilen bir yontemdir. Poliplerin histolojik tipini belirlemek zor oldugu igin tam
cikarim Onerilir. Cikarma teknikleri, polipin konum ve boyutuna gore degisir. Soguk
ve sicak biyopsi forsepsleri, polip ¢ikariminda kullanilan yontemlerdir, ancak soguk
forsepsle ¢ikarimda %30 oraninda rezidii neoplastik doku gdzlemlenmistir.
Endoskopik mukozal rezeksiyon, biiyiik lezyonlarin ¢ikartilmasinda etkili bir alternatif
sunar. Endoskopik polipektomi, deneyimli endoskopistler tarafindan yapildiginda
genelde giivenlidir [16,17].

Argon plazma koagiilasyonu cok sayida kiiciik poliplerin hizli yok edilmesi i¢in

idealdir ve ince duvarli sag kolonda lazer ablasyona tercih edilir. Ancak, tedavi edilen
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hastalarin %1.2'sinde transmural yanik nedeniyle inflamasyon ve agri olusabilir.
Ayrica, biiylik polipektomi sonrast kalan adenomatdz dokunun yok edilmesinde

yardimci olabilir [17,44].

Endoskopik olarak ¢ikarilamayan biiytlik polipler i¢in cerrahi rezeksiyon gerekebilir.
Polipektomi sonrasi invaziv karsinom tespitinde de cerrahi endike olabilir. Karsinom
kotii diferansiye, lenfovaskiiler invazyon varsa veya polipektomi sinir1 2 mm'ye kadar

uzaniyorsa cerrahi sarttir [17,44].

2.6. Kolorektal Poliplerde Takip

Gozden kagan veya yeni adenomatoz poliplerin olusumunu 6nlemek igin polipektomi
sonrast erken kontrol kolonoskopisi onerilir. Polipektomi sonrast 3 yil i¢inde risk
%42’dir. Yiiksek risk; 3'ten fazla adenom, siddetli displazi, vill6z komponent ve 1 cm
tizeri adenom ile belirlenirken, diisiik risk 1 veya 2 tiibiiler adenom ile sinirlidir. Diisiik
riskli hastalara 5-10 yilda, yiiksek riskli hastalara ise 3 yilda bir kolonoskopi Onerilir.
Hiperplastik poliplerde 10 yilda bir kolonoskopi yapilmalidir. Displazi igermeyen <10
mm serrated adenomlu hastalarda 5 yilda, >10mm ve displazili hastalarda ise 3 yilda

takip kolonoskopisi onerilir [45].

2.7. Helikobakter Pilori

Insan midesinde yasayan, yaygin, mikroaerofilik, spiral sekilli, gram-negatif bir
bakteri olan Helicobacter pylori, 1982'deki kesfedildi. Fekal oral ve oral oral yolla
bulasan H. pilori, insan niifusunun yaklasik yarisinda bulunan ve genellikle baskin
mide mikroorganizmasi olan, mideye olduk¢a uyum saglamis bir bakteridir. H. pilori
kotli yasam kosullarina sahip kirsal alanlarda %80-90, gelismis iilkelerde ise %20-50
oraninda goriliir. H. pilori yaygiligi cografi kosullara, insanlarin sosyoekonomik
durumuna, sicakliga ve belirli bir bolgedeki hijyen kosullarina baglh olarak degisebilir.
H. pilori, peptik tlser hastaligi, mide adenokarsinomu ve mide MALT lenfomasi gibi
hastaliklarin riskini artirir. H. pilori, Uluslararas1 Kanser Arastirmalart Ajansi (IARC)
tarafindan Grup 1 kanserojen olarak kabul edilmektedir; listedeki gastrik
adenokarsinom ile gii¢lii bir iligkisi olan tek bakteridir ve kiiresel olarak kanserle

iligkili Oliimlerin 6nde gelen nedenlerinden biridir. Dahasi, H. pilori ¢ok ¢esitli
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ekstragastrik kanser tiirlerinin, ekstraintestinal kronik inflamatuar siireglerin ve

otoimmiin hastaliklarin potansiyel tetikleyicisidir [46,47].

H. pilori, hiicreye baglanirken ilk 6nce Tlp ailesine ait olan konak hiicrelerde bulunan
belirli reseptorler araciligi ile hedef bolgeye kemotaksi yapar. H. Pylori kamgisi ile
mukoza epiteline ulasip mukozaya sikica yapisir. H. Pilori duvarindaki BabA, SabA,
AlpA/B ve OipA dahil olmak iizere bakteriyel dis zar proteinleri, yiizey adheziv etki
yaparak bakterinin epitel hiicrelerine yapismasini saglar [47,48]. H. pilori viriilansinda
ana patojen sitotoksinle iliskili gen A (CagA) olup hiicresel islevleri bozan ve gastrik
patolojilerin gelisimine katkida bulunan bir dizi olayi tetikler. Bu yollarin diizensizligi
hiicresel morfolojik degisikliklere, hiicre polaritesinin bozulmasina ve onkojenik
slireglerin baglamasina katkida bulunur. Diger patojen vakuollestirici toksin (VacA),
hiicre zarinda kanallar veya gozenekler olusturarak gastrik epitel bariyerinin
biitiinliigiinii bozar, konak hiicreler iginde vakuol olusumuna neden olarak hiicresel

yapiy1 ve islevi olumsuz etkiler [47,49].

1990'lardan beri, H. piloriile kolorektal neoplazmlarin gelisimi arasindaki iligki
arastirmacilar arasinda kapsamli bir sekilde tartisilmaktadir. Bazi ¢alismalar H. pilori
enfeksiyonunun kolorektal adenom ve kolorektal kanser riskini artirdigini gosterirken,
digerleri minimal bir iligki veya iliskisi olmadigimi bulmustur. Bunda da H. pilorinin
STAT-3"i aktive eden inflamatuar bir siireci artirmasmin etkileri saptandi. Bu
gozlemler biiyiik olasilikla H. pilori enfeksiyonu tarafindan tetiklenen bagisiklik ve
inflamatuar yanitlarla baglantiliydi [9-10]. Cin kaynakli ¢alismalarda kolorektal polip
ve kolorektal adenokarsinom hastalarinda H. pilori enfeksiyon oranlari sirasiyla
%63,28 ve %75,76 olup ve enfekte gruplar ile enfekte olmayan gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli saptandi. Bunda da atrofik gastrite bagl artan gastrik asit
salinimina, COX2 ekspresyon artisina ve H. pilori'nin dogrudan bagirsak mukozasini
provoke etmesine bagladilar. H. pilori eradikasyonunun kolorektal kanser riskinde

azalma saglayacagini bildirmislerdir [50].

Ancak diger taraftan yapilan metaanalizlerde H. pilori enfeksiyonu nedeniyle
kolorektal kanser riskinde olasi1 kiigiik bir artis bildirilmistir. Ancak, istatistiksel olarak
dogrulanamasa da, bazi yayinlarda yanli davranma olasiliginin da goz ardi
edilemeyecegi bildirildi [51]. Saha ¢alismalarinda Giiney Amerika gibi belirli
bolgelerde H. pilori enfeksiyonlarinin yaygin olmasina ragmen kolorektal adenom ve

KRK insidansinin daha diisiik oldugu bildirildi [51]. Yine son yillardaki ¢alismalarda
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H. pilori enfeksiyonu ile kolon ve rektum, karaciger ve girtlak kanserleri arasinda bir
iliski saptanmadi [13]. Bakteriyel seropozitifligin kolorektal neoplazi ile iliskisini
degerlendirmek i¢in son yapilan caligmalarin ¢ogunda serolojik testlerde H.
pilori seropozitifligi ile KRK varligi arasinda bir iliski bulunmamustir [11,12]. H.
pilori enfeksiyonunun KRK gelisimine olasi mekanizmalari arastirilmaya devam

etmektedir.
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3. GEREC ve YONTEM

3.1. Arastirmanin Yeri Zamani

Bu calismaya Saglik Bilimleri Universitesi Sancaktepe Prof Dr Ilhan Varank Egitim
ve Aragtirma Hastanesi Gastroenteroloji ve Genel Cerrahi Klinigine basvuran ve
Endoskopi iinitesinde 2019 ile 2023 arasinda endoskopi uygulanan yaslar1 18-100
arasinda gastroskopi ve kolonoskopi yapilmis olan hastalar dahil edildi. Calisma i¢in
Saglik Bilimleri Universitesi Sancaktepe Prof Dr Ilhan Varank Egitim ve Arastirma

Hastanesi Bilimsel Aragtirmalar Etik Kurulu 2021/77 No ile onay alinmistir.

3.2. Ornekleme ve Cahsma Protokolii

Hastane arsiv sisteminden ayni1 giin tam kolonoskopi ve gastroskopi uygulanan 18-100
yas arasi hastalar kayitlardan ¢ikarildi. Kayitlardan 213 hasta ¢ikarildi. Hastalardan
ikisinin mide ile birisinin kolon ile ilgili ameliyati vardi. Hastalardan dérdiine mideden
biyopsi yapilmamusti. Yedi hastanin verileri eksikti. Alt1 hastaya gastroskopi ve
kolonoskopi ayni anda yapilmamisti. Bu hastalar ¢alisma dis1 birakildi. Calismaya
dahil edilen 193 hasta iki gruba ayrildi. Calisma grubunda kolonoskopisinde kolorektal
polip olan hastalar, kontrol grubunda ise kolonoskopisinde polip olmayan, bulgulart

normal olan hastalar olarak gruplandirildi.

2019 ile 2023 arasinda endoskopi uygulanan 18-100 yas aras1 hastalar dahil edildi.
Kolon polibi olan ¢alisma grubu ve kolon polibi olmayan kontrol grubu olarak ayrildi.
Calisma grubunda kolon polip hastalar1 da nonneoplastik ve neoplastik polip
saptanilan hastalar olarak alt gruplara ayrildi. Nonneoplastik kolorektal polipleri olan
hastalar da hiperplastik, inflamatuar, submukozal (lenfoid polip, lipom),
hamartomatdz polip hastalar1 olarak kategorize edildi. Neoplastik kolorektal polip
hastalar1 da adenomatdz polip (tiibiiler, tiibiilovilloz, villoz), serrated adenoma

hastalar olarak kategorize edildi.

Hastalarin demografik 6zellikleri yas, cinsiyet, Charlson-komorbidite-indeksi, viicut

kitle indeksi olarak degerlendirildi. Hastalarin mide mukoza biyopsisinde aktif ve
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kronik gastrit durumu, Sydney siniflamasindaki bulgular1 (Lenfoid hiperplazi,
inflamasyon, mononiikleer aktivasyon, metaplazi, atrofi), H. Pylori varligma ve
derecesine bakildi. Kolon poliplerinde kolonda yerlestigi bolge, sapli veya sesil
morfoloji, soliter veya multipl olusu, polip boyutlar: (mm), displazi, karsinoma in situ,
malignite ve eslik eden hemoroid, anal fissiir, anal fistiil, divertikiil gibi ek
hastaliklarin varligima bakildi. Kolon polibi olan g¢alisma grubu ile kolon polibi
olmayan kontrol grubu arasindaki 6zellikler karsilastirildi. Ek olarak neoplastik ve

nonneoplastik poliplerin de kendi i¢inde H. pilori ile iligkisi kiyaslandi.

Veriler biyoistatistik uzmani ile birlikte %95 giiven aralifinda p<0,05 anlamlilik
diizeyinde degerlendirildi. Verilerimizi analiz etmek i¢in SPSS 23.0 kullanildi.
Tanimlayici istatistik olarak ortalama, standart sapma ve yiizdeler hesaplanacaktir.
Istatistiksel ~karsilastirmalarda niteliksel verilerde ki-kare, nicel verilerde
nonparametrik varyans analizi (Kruskal Wallis testi), farkin kaynagini bulmak i¢in

Mann-Whitney U testi kullanildi ve p<0,05 degeri anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Kolon polibi saptanilan ¢alisma grubunda 122 hasta olup K/E oran1 0,6 ve ortalama
yas 62,2 idi. Kolon polibi olan hastalarin 66’sinda neoplastik polip, 56’sinda da
nonneoplastik polip saptandi. Neoplastik polip olan hastalarin %58’inde (n:38)
tiibiiler, %28’inde (n:17) tiibiilovilléz, %6’sinda (n:4) villéz ve %18’inde (n:7)
serrated polip saptandi. Bu hastalarin yas araligi 32-92, ortalama 63,5 yildi. K/E:0,5°ti.
Ortalama CKI:5 ve ortalama VKI 29°du. Neoplastik polip olan hastalarda en ¢ok (%47,
n:31) sigmoid kolon-sol kolonda polip saptandi, en az (%11, n:7) transvers kolonda

polip saptandi.

Bu poliplerin biiytikliigii 2-35 mm (ortalama 5,8 mm) olup, % 47’si (n:31) soliterdi ve
%68’1 (n:45) da sapli polipti. Neoplastik poliplerin %83 iinde (n:55) displazi (%82’si,
n:45) hafif displazi), %5’inde (n:3) karsinoma in situ saptandi (Tablo 4.1). Neoplastik
polipleri olan hastalarin %28,8’inde (n:19) H. Pilori saptandi. Tiibiiler adenomu olan
hastalarin (n:38), % 21’inde (n:8), tiiblilovilloz adenomu olan hastalarin (n:17),
%35’inde (n:6), villoz adenomu olan hastalarin (n:4), %75’inde (n:3), serrated

adenomu olan hastalarin (n:7), %28,6’sinda (n:2), sinde H Pilori saptand1 (Tablo 4:1).

Tablo 4.1: Gruplarin demografik dagilima.

Klinik Demografik Neoplastik Polip  Nonneoplastik Kontrol Grubu P Degeri
Ozellikler Grubu Polip Grubu
Yas 32-92 (63.6) 23-92 (60.7) 27-91 (54.6)
Cins Kadin 19 25 34
Erkek 40 34 37
Charlson- 1-8 (5.2) 1-9 (5) 1-8 (4)

komorbidite-indeksi
Viicut Kitle indeksi 25.1-37.2(28.6) 22.5-37.7 (28.6)  23.2-35.1(28,2)

Gastrit  Akut 14 (%22.2) 28 (%44.4) 21 (%33.3) 0.017*
durumu  Kronik 45 (%35.7) 31 (%24.6) 50 (%39.7)

Lenfoid Hiperplazi 7 (%22,6) 17 (%54.8) 7 (%22,6) 0.008*
inflamasyon varhg | 45 41 56

Mononiikleer 35 (%30.4) 29 (%25.2) 51 (%44.3) 0.030*
Aktivasyon Durumu

Metaplazi Durumu 5 (%3.4) 6 (%5.9) 1 (%1.4) 0.99*
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Tablo 4.1 (devam): Gruplarin demografik dagilimu.

Klinik Demografik Neoplastik Polip Nonneoplastik Kontrol Grubu P Degeri
Ozellikler Grubu Polip Grubu

Atrofi Durumu 4 (%8.1) 3 (%4.2) 2 (%3.6) 0.44*
H Pilori Varh 17 (%21) 21 (%25.9) 43 (%53.1) 0.001*
Polip Saph 43(%60.6) 47(%58.3) 0.089*
Sekli Sesil 16(%39.3)) 12 (%15.7)

Polip Tek 27(%40.9) 39 (%59.1) 0.026*
sayisi Multipl 32(%61.5) 20 (%38.5)

Polip boyutu 2-35 (6) 2-33 (4.4) 0.04**
Polipte  Hafif 45 (%93.8) 56 (%88.9) 0.0001*
Displazi  Agir 8 (%11.1) 3 (%6.3)

*:Ki-Kare Testi, **: Mann-Whitney Test.

Istatiksel ¢aligmada nonneoplastik KRP’de akut gastrit birlikteligi istatiksel olarak
anlamlhidir (p=0.017). Yine istatiksel olarak nonspesifik KRP ile lenfoid hiperplazi
birlikteligi istetiksel olarak anlamlidir (p= 0.008). Polip olmayan kontrol grubunda
polip olan diger gruplara gére mononiikleer aktivasyonu istatiksel olarak anlamli
sekilde fazladir (p=0.030). Yine H. Pilori dezeyi polip olmayan kontrol grubunda,
polip olan diger grunlardan istatiksel olarak anlamli sekilde yiiksek ¢ikt1 (p= 0.001).

Nonneoplastik polip olan hastalarin %75’inde (n:42) hiperplastik, %16’sinda (n:9)
inflamatuvar, %9’unda (n:5) submukozal polip (lipom, lenfoid) saptandi. Bu hastalarin
yas aralign 23-92, ortalama 61 yildi. K/E:0,42’ti. Ortalama CMI:5 ve ortalama VKI
29°du. Neoplastik polip olan hastalarda en ¢ok (%32, n:18) rektumda polip saptandu,
en az (%7, n:4) ¢ekumda polip saptandi. Bu poliplerin biiyiikligii 2-33 mm (ortalama
4,5 mm) olup, % 56’s1 (n:35) soliterdi ve %801 (n:45) da sapli polipti. Nonneoplastik
poliplerin higbirinde displazi ve malignite saptanmadi. Nonneoplastik polipleri olan

hastalarin %35,7’sinde (n:20) H. Pilori saptandi.

Kolon polibi olmayan kontrol grubunda 71 hasta olup bunlarin K/E orani 0,9 ve
ortalama yas1 54,7 yildi. Bu hastalarin %61’inde (n:43) H Pilori saptandi.H Pilori,
kontrol grubunda %60,6 (n:43), kolon polipi olan grupta %31 (n:38) oraninda saptandi
ve istatiksel olarak bu fark anlamliydi (p: 0,0001). H Pilori, kontrol grubunda %60,6
(n:43), nonneoplastik kolon polipleri olan hastalarda %35,7 (n:20) ve neoplastik polip
saptanilan hastalarda %28,8 (n:19) oraninda saptandi ve bu fark da istatiksel olarak

anlamli saptand1 (p: 0,001). H Pilori varligi agisindan nonneoplastik ve neoplastik
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kolon polip hastalar1 arasinda, istatiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p: 0,43). Bu
caligmanin istatiksel sonuclarma gdére H Pilori ile kolon polipleri arasindaki iliski

negatif yondedir. Yani H Pilori varlig1 kolon poliplerinin olusumunda etkili degildir
(Tablo 4:2).

Tablo 4.2: Kolorektal Poliplerin Klinik Ozelliklerinin Karsilastiriimas.

Klinik Ozellikler Neoplastik Polip Nonneoplastik P Degeri
Grubu Polip Grubu

Yas 32-92 (63.6) 23-92 (60.7) 0.30%

Cins Kadin 19 25 0.23*
Erkek 40 34

Charlson-komorbidite- 1-8 (5.2) 1-9 (5) 0.32**

indeksi

Viicut Kitle indeksi 25.1-37.2 (28.6) 22.5-37.7 (28.6) 0.85**

Gastrit Akut 14 28 0.117*

durumu Kronik 45 31

Lenfoid Hiperplazi Varhig1 | 7 17 0.98*

inflamasyon varhg 45 41 0.452*

Mononiikleer Aktivasyon | 35 29 0.38*

Durumu

Metaplazi Durumu 5 6 0.43*

Atrofi Durumu 4 3 0.44*

H Pilori Varhgi 17 21 0.43*

Polip Sekli Saph 43 47 0.32*
Sesil 16 12

Polip sayisi Tek 27 39 0.174**
Multipl 32 20

Polip boyutu 2-35 (6) 2-33 (4.4) 0.179**

Displazi Hafif 45 56 0.0001*
Agir 8 3

Polipte kanser 3 0 0.24

&:Independent Samples Test, *: Ki Kare Test, **: Mann-Whitney Test.
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5. TARTISMA

Helicobacter pylori, 1982'deki kesfedildi. Fekal ve oral yolla bulasan H. pilori, kirsal
alanlarda %80-90, gelismis iilkelerde ise %20-50 oraninda goriiliir. Diinya ¢apinda
%50 insan H. Pilori ile enfektedir.H. pilori, DSO tarafindan Grup 1 kanserojen olarak
kabul edilmektedir. H. pilori ile mide adenokarsinomu arasindaki gii¢lii bir iliski
belirlendi. 1990'lardan sonra arastirmacilar, H. pilori ile kolorektal polip ve
kanserlerin olusumu arasindaki iligki varligin1 kapsamli bir sekilde arastirmaktadirlar

[5,10].

KRK, diinya genelinde erkeklerde tigiincii, kadinlarda ise ikinci en yaygin kanser
tiriidiir. ABD'de, kanser oliimlerinin ikinci en yaygin sebebidir. Avrupa, Avustralya
ve Yeni Zelanda’da da benzer bir egilim gozlemlenmistir. Japonya, Tayland, Suudi
Arabistan ve Iran'da son 30 yilda hizli bir artis yasanmustir. Ancak, yasa gore
standardize edilmis insidans oranlar1 iilkeden iilkeye degisiklik gostermektedir. En
yiiksek oran Macaristan'da 100.000 kiside 51,2 vaka ile en diisiik ise Gambiya'da 1,1
vaka ile kaydedilmistir. Bu varyasyon, yasam tarzi, genetik, ekonomik durum ve
yasam beklentisi gibi faktorlerden kaynaklanabilir. Etyolojide germ hattt MLH1 ve
APC mutasyonlar1 gibi genetik faktorler, bireyleri KRK'lere yatkin hale getiren
etiyolojik bir role sahiptir. Yine de, KRK'in cogunlugu sporadiktir ve biiyiik 6l¢iide
cevresel risk faktorlerinin (6rnegin, obezite, fiziksel hareketsizlik, kotii beslenme,
alkol ve sigara) etyolojide etkinligi vardir. Diger taraftan, baz iilkelerde H. pilori'nin
yiiksek yaygmligina ragmen KRK riskinin diisikk olmasi bu bagin sorgulanmasini

gerektirmektedir [10,53].

Kolorektal kanserin {i¢ ana patolojik yolu vardir: Adenom-karsinom dizisi, serrated
yol ve inflamatuar yol. Sporadik vakalarin %85-90"1 adenom-karsinom dizisinden
kaynaklanir. Bu yol, normal kolon hiicrelerinin adenoma doniisiimiinii genetik
degisikliklerle yonlendirir. ilk olarak, APC tiimér baskilayici gen inaktifi, ardindan
KRAS onkogen mutasyonu adenom biiylimesini kolaylagtirir ve TP53 inaktifi KRK
ilerlemesini destekler. Sporadik kolon kanserinin %10-15'i serrated yol ile ortaya

cikar; bu yol, BRAF mutasyonlar1 ile hiicre ¢ogalmasini artirir ve CIMP, timor
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genlerinin promotdr bolgelerinde mutasyona sebep olur. CIMP, sesil tirtikli adenoma
ve KRK'ye ilerlemeyi sunar; sesil tirtiklt adenomlarin %75'1 CIMP pozitiftir. Tim
KRK'lerin %2'sinden az1 inflamatuar yoldan kaynaklanir; normal hiicreler displaziye

ve kansere ilerler [54,55].

Bazi aragtirmalarda H. pilori'nin hem iyi huylu hem de kétii huylu kolon lezyonlartyla
baglantili oldugunu goéstermistir. H. pilori, yiiksek dereceli displazi ile veya displazi
olmaksizin kolon adenomu i¢in 1,3 ila 1,97 katlik artmis bir riske katkida bulundugu
saptand1. Kolon tiimorlerinde PCR histolojisi pozitif H. pilori géstermis ve kolorektal
poliplerin veya kanserlerin %22-27'sinde H. pilori bulmustur [56,57]. KRP ve KRK
gelisimine etkisi oldugunu savunan arastirmacilar bunun H. Pilorinin sindirim
sisteminde uzun kalmasindan, H. pilori kaynakli gastrik epitelin kronik iltihabinin
tetikledigi sistemik inflamatuar yanittan ve karsinogenezis etkisi olabilen gastrin
salmmmi artisindan kaynakli olabilecegini savunmaktadirlar [10,58]. Basaril

eradikasyon tedavisinden sonra KRP riskinin azaldigini1 savunmaktadirlar [10,50].

Tiim bunlara karsin yapilan bazi caligmalarda da H. pilori ile KRP ve KRK’ler arasinda
epidemiyolojik ve immiinolojik agidan bir iliski olmadigi bildirilmistir. Biz de
yaptigimiz bu klinik ¢caligmada H. pilori ile neoplastik ve nonneoplastik KRP’ler ile

istatiksel agidan anlamli bir iligki saptamadik.
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6. SONUCLAR ve ONERILER

Yaptigimiz ¢alismada KRP ile H. pilori arasinda bir iliski saptamadik. Bu yonde
iliskinin oldugu bildirilen ¢aligmalara bakildiginda H. pilori’nin epidemiyolojik agidan
yogun gorildiigli yerlerde boyle sonuglarin c¢ikabilecegini ve bunun yaniltici
olabilecegini diisiinliyoruz. Ancak diger taraftan farkli cografyalarda ortaklasa ve
genis kapsamli yapilacak randomize g¢aligmalarin daha saglikli sonuglar verecegini

diisiiniiyoruz.
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