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TKRCD VIiZYON ve MiSYON -

Turk Kolon ve Rektum Cerrahisi Dernegi’'nin (TKRCD) temel vizyonlarindan bir tanesi de kalin ba-
girsak kanserleri (kolorektal kanser) ile en Ust duzeyde mucadele etmektir. Tum kalin bagdirsak
kanserlerinin %5'lik kismini olusturan herediter (kalitimsal) kalin bagirsak kanseri tarama, tani ve
tedavisi ile cok onemli 6zellikler ve farkliliklar icermektedir. Bu nedenle TKRCD olarak toplumu
bilgilendirmek ve farkindalik yaratmak amaci ile kalitim yolu ile (irsiyet) gecen kalin bagirsak kan-
serlerine yonelik (Herediter Kolorektal Kanser) calismalar yapmayi hedef edinmistir.

Turk Kolon ve Rektum Cerrahisi Dernegi Herediter Kolorektal Kanser Calisma Grubu olarak belir-
ledigimiz misyonlar icerisinde:

» Toplumu kalitim yolu ile gegen kalin bagirsak kanserleri konusunda egitmek, farkindalik yarat-
mak

» Aile 0ykusu ve tumor genetidi incelenerek yuksek riskli Kisilerin-ailelerin belirlenmesi ve onara
genetik danismanlik hizmeti — gerekli gorulur ise genetik testlerin yapiimasini saglamak
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KALIN BAGIRSAK KANSERI HAKKINDA GENEL BIiLGILER -

Kanserlerin genel siklik siralamasinda kalin bagirsak kanserleri (kolorektal kanser=kolon ve rek-
tumdan koken alan kanser: figur 1) erkeklerde UclncU, kadinlarda ikinci sirada yer almakta, tum
kanserlerin %10'luk kismini olusturmaktadir. DUnya saglik 6rgutu 2020 yili verilerine gore kalin
bagdirsak kanserleri cografi degiskenlik gostermekle beraber dunya genelinde yillik 2 milyona ya-
kin yeni vaka ve 930.000 Uzerinde 6lUme sebep olan 6nemli bir sadlik problemi olmaya devam
etmektedir. Kalin bagirsak kanser riski 40 ile 50 yas arasinda artmaya baslamakta, sonraki her on
yillik periyotta anlamli artis gostermektedir. Son yillarda, kalin bagdirsak kanserleri gen¢ nufusta
artis gdsterirken, yasli nufusta ise tarama programlarinin iyi uygulandigi Ulkelerde azalmaktadir.

Kolon

Figur 1. Kalin bagirsak olarak bilinen kolon ve rektum anatomisi

Ulkemizde de kalin bagirsak kanserleri dnemli bir saglik problemi olup hem erkek hem de kadin-
larda UgUncU sik gorulen kanser tipidir. Saghk Bakanhgi ve Dunya Saghk Orgutd verilerine gore,
kalin bagirsak kanseri Ulkemizde ve dunyada en sik gérulen kanserler arasinda Udgcuncu siradadir.
DUnya Saglik Orgutd verilerine goére Ulkemizde 2020 yilinda 21191 kisiye kalin badirsak kanseri
teshisi konulmus, 10.798 hasta bu hastaliktan kaybedilmistir.

Polipler kalin bagdirsagin i¢c yUzUnu olusturan mukoza tabakasinda olusan ve bagirsak icerisin-
deki bosluga dogru blyuyen anormal kabariklardir. Kolon polipleri kolonoskopi islemi sirasinda
gorulebilmektedir. Kolon kanserlerinin neredeyse tamaminin (%95'ten fazla oranla) polip zemi-
ninde gelistigi konusunda gdrus birligi vardir. Bu nedenle kanser énculu lezyon olan poliplerin
kolonoskopi islemi sirasinda ¢ikarilmasi ve histopatolojik incelemesi gerekir (figur 2). Bu sayede
ileride gelisebilecek kalin bagirsak kanseri 6nlenmis olur. Bireylerin kalin bagirsak kanseri gelisimi
acisindan riskleri belirlendikten sonra buna gore gelistirilmis tarama programlarinin uygulanmasi
ve yayginlasmasi son derece 6nem tasimaktadir.
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Snare polip tabaninda kapatilir.

Figlr 2: Kolonoskopik yontemle polipin ¢ikarilmasi

KALIN BAGIRSAK KANSERLERINDE KALITSAL (iRSIYET) GECiS:

Kalin bagirsak kanserinin gelisimi bir dizi genetik degisikliklerle olmaktadir. Bu genetik degisik-
liklere cogunlukla edinsel-cevresel nedenler sebep olmakla beraber daha nadir olarak dogustan
olan genetik degisiklikler de mevcuttur. Anne ve babamizdan bize kalitilan genlerimiz, cevresel
faktorlerle birleserek 6zelliklerimizi belirler. GUnUmuzde, ebeveynlerimizden aktarilan bazi genle-
rin kalin bagirsak kanserine sebep oldugu bilinmektedir. Bu sekilde aileden kalitim yolu ile aktari-
lan genler yapilan genetik analizler ile ortaya konulabilir. Bu genlere sahip bireylerin belirlenmesi,
kanser gelismeden veya erken evrede iken tedavinin baslamasina olanak saglar. Bu nedenle riskli
bireylere genetik danismanlik saglanmasi ve gerekli bireylerden genetik analiz yapilmasi dnemli-
dir. Ayrica saptanan bir genetik degisiklik olmasa da bazi ailelerde kalin bagirsak kanseri ihtimali
artmistir.

Kalin bagirsak kanserleri kdkenine gore U¢ alt grupta toplanmaktadir (figur 3):

» Sporadik (rastlantisal) kalin bagirsak kanserleri: % 70

» Ailevi kalin bagirsak kanserleri: % 25
» Kalitsal kalin bagirsak kanserleri: %5
Kalitimsal
% 5-7

TKRCD

Spesifik genetik mutasyon

v

Lynch sendromu % 4

FAP, AFAP %1

MUYH-a polipozis (MAP
Hamartomatoz polipozis sendromu
Polimeraz a polipozis (POLD]1, POLE)
Herediter mikst polipozis sendromu
NTHLI

Ailesel

% 20-25

Kalitimsal genetik mutasyon
ve gevresel

Sporadik
% 65-70

Figdr 3. Kalin bagirsak kanserleri kékenine gére dagilimi



Kalitim yolu ile gelisen kanserler genellikle daha erken yaslarda gelismekte, ailede birka¢ kusak
boyunca gorulmektedir. En sik gorulen kalitsal kalin bagirsak kanseri sendromlari Ailesel Adeno-
matdz Polipozis ve Lynch Sendromu’dur.

Ailesel Adenomato6z Polipozis Sendromu: Tum kalin badirsak kanserlerinin %1'i ailesel adeno-
matdz polipozis sendromu nedeniyle gelisir. Bu sendroma sahip bireylerde APC geninde mutas-
yon vardir. Bu bireylerin kalin bagirsaginda kanser 6ncUsU poliplerin sayisi 100'den fazladir. Polip-
ler ergenlik ddneminde olusmaya baslar. Bu sendroma sahip bireylerin timunde 45 yasina kadar
%90 ihtimalle kalin bagirsak kanseri gelisir. Bu sendromun hafif formunda ise polip sayisi 10 ile 100
arasindadir ve kalin bagirsak kanseri gelisme ihtimali % 70'dir.

Ailesel adenomato6z polipozis sendromu saptanan bireyler 12 yasindan itibaren her yil yapilan ko-
lonoskopiler ile degerlendirilir. Polipler gelismeye baslayinca kalin bagirsagin cikarilmasi ile kalin
bagdirsak kanseri gelismeden onlenir. Bu sendromda ayrica mide, oniki parmak bagirsagi, meme,
tiroid ve yumusak doku tiumorleri de gelisebilir. Bireyler bunlara yonelik olarak da gézlem altinda
tutulur.

Lynch Sendromu: Kalitsal kalin bagdirsak kanserleri icerisinde en sik gorulen sendromdur. Tum
kalin bagirsak kanserlerinin %3'U Lynch sendromu nedeniyle gelisir. DNA yanlis eslesme tamir
genleri olarak bilinen MSH-2, MLH-1, MSH-6, PMS-2 genlerinde var olan degisiklikler sonucu ge-
lisir. Lynch sendromuna sahip bireylerde %60- 80 oraninda kalin bagirsak kanseri, %60 oraninda
rahim kanseri gelisme ihtimali mevcuttur. Daha nadir olarak mide, yumurtalik, mesane ve prostat
kanseri gelisme ihtimali mevcuttur. PMS-2 mutasyonunda bu ihtimaller daha dusuktur.

Lynch Sendromu saptanan bireylerde yillik kolonoskopi ile tarama MLH-1 ve MSH-2 mutasyonu
olan hastalarda 25 yasinda, MSH-6 ve PMS-2 mutasyonu olan hastalarda 35 yasinda baslar. Bu
hastalarda kanser gelisimi olmadan kalin bagirsagin ¢ikarilmasi 6nerilmemektedir. Ancak kalin
bagirsak kanseri nedeniyle ameliyat edilen MLH-1 ve MSH-2 mutasyonu olan hastalarin rektum
kisimlari korunarak kalin bagirsaklarinin tamamina yakininin c¢ikarilmasi tavsiye edilir (figur 4).
Kalin bagdirsak kanseri nedeniyle ameliyat edilen MSH-6 ve PMS-2 mutasyonu olan hastalarda
kalin badirsagin tamama yakin ya da sadece kanserli kisminin uygun olabilir. Rektum kanseri
nedeniyle ameliyat edilen Lynch sendromlu hastalara kalin bagirsagin tamamen cikarildigi ve
ince bagirsaktan rezervuar yapilarak makatla birlestirildigi ameliyat dnerilebilir (figur 5). Standart
rektum cerrahisi planlanacak ise gelecekte geriye kalan kalin bagirsaktan kanser gelisme ihtimali
akilda tutulmalidir. Es zamanli kalin bagirsagin c¢ikarilmasi ancak secici bir sekilde dustnulmeli-
dir. Kalin bagdirsak kanseri nedeniyle cerrahi uygulanacak Lynch sendromu tanil kadin hastalara,
dogurganlik tamamlanmis ise es zamanli rahim ve yumurtaliklarin ¢ikarilmasi ameliyati éneril-
mektedir. Bu tavsiyeler genel géruUsler olup tedavinin hasta dzelinde dederlendirilmesi gereklidir.
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Figlr 4: Kalin bagirsagin tamamina yakin ¢ikarilarak ince barsak ile rektum arasinda
baglantinin saglandigr ameliyat figurd
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Figar 5: Kalin bagirsagin tamamen ¢ikarildigi ve ince bagirsaktan rezervuar (pos) yapilarak
makatla birlestirildigi ameliyat figlrd

Bu iki sendromun haricinde daha nadir gérulen (MUTYH iliskili polipozis koli sendromu, Peutz-
Jeghers sendromu, Juvenil polipozis koli sendromu) kalin bagirsak kanseri ile iliskili kalitsal send-
romlar da mevcuttur.

Ailesel Faktorler: Tanimlanmis bir genetik degisiklik olmasa da ailesinde kalin bagirsak kanseri
olan bireylerde kalin bagirsak kanseri gelisme ihtimali normale gore artmistir. Toplum genelinde
kalin bagirsak kanseri gorulme ihtimali yaklasik % 5'tir. Birinci derece bir yakini, 60 yasindan daha
genc kalin bagirsak kanseri tanisi almis olan bireyde kalin bagirsak kanseri gelisme riski iki kat, iki
yakini kalin bagirsak kanseri tanisi almis olanlarda bu risk Ug¢ kat artmistir. Bu nedenle bu hasta
grubunda tarama amacli kolonoskopilere daha erken yasta baslanmalidir. Aile 6ykusu olan bir
birey 40 yasinda veya ailesinde en geng tani alan kisinin tani yasindan 10 yil 6nce kolonoskopi ile
taranmaya baslamali ve her bes yilda bir kolonoskopi tekrarlanmalidir.
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