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İstanbul Medeniyet Üniversitesi, Tıp Fakültesi’nde Tıpta ve Diş Hekimliğinde 
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Doktor olmamda büyük emeği geçen, bu zorlu asistanlık sürecinde her zaman 

yanımda olan, tüm adımlarını beni düşünerek attıkları için minnettar olduğum sevgili annem 

Nurbeyim Nurullayeva’ya, babam Niyaz Nurullayev’e,  
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pataloji özellikleri ........................................................................................... 21 

Tablo 4.9.  Aile Hikayesinin ve Adjuvan Kemoterapinin Hastalıksız Sağkalım  
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ÖZET 

MİKROSATELLİT İNSTABİLİTE VARLIĞININ SAĞ TARAFLI KOLON 

KANSERLERİNDE SAĞKALIM ÜZERİNE ETKİSİ. 

Çalışmamızın birinci amacı sağ kolon kanserlerinde Mikrosatellit instabilite 

varlığının (MSİ-H) genel sağkalım ve hastalıksız sağkalım üzerine olan etkilerini ortaya 

koymaktır. İkincilamacımız ise; MSİ-H veMikrosatellit stabil MSS sağ kolon kanserlerinin 

demografik, laboratuvar ve patolojik özelliklerini karşılaştırmaktır. 

1 ocak 2016 ile 1 ocak 2024 tarihleri arasında sağ kolon tümörü nedeniyle ameliyat 

edilen ve patoloji sonucu kolonik adenokarsinom olarak raporlanan hastalar retrospektif 

olarak incelendi. Hastalar MSİ-H ve MSS olarak iki gruba ayrıldı. Hastaların hastane sistemi 

üzerinden; ameliyat notları, pataloji ve laboratuvar bulguları, postoperatif 3. ay, 6. ay, 12. 

ay, 18.ay ve 24. ay takip bulguları kayıt altına alındı. Ayrıca tüm hasta grubunda hastalıksız 

ve genel sağkalıma etki eden faktörler araştırıldı. 

Toplam 100 hastanın66’sı (%66) MSS, 34’ü (%34) MSİ-Hgrubundaydı. Hastaların 

yaş, cinsiyet, VKİ, preoperatif CEA seviyeleri açısından anlamlı farklılık izlenmedi. MSİ-H 

grubundaki hastaların MSS grubuna göre daha büyük tümör çapına sahip olduğu, tümörlerin 

daha yüksek oranda müsinözdiferansiasyon gösterdiği ve daha fazla kötü diferensiye olduğu 

gözlendi. MSİ-H grubundaki tümörlerin daha ileri evrede olduğu görüldü. Lokal nüks ve 

yeni gelişen uzak metastaz açısından iki grup arasında anlamlı farklılık görülmedi. Tüm 

grupta ortalama 96aylık takipte, genel sağkalım süresi ortalama 37.5 (12; 60) ay, hastalıksız 

sağkalım süresi ise 36 (9; 60) ay olarak bulundu, ancak MSİ-H ve MSS grupları arasında 

anlamlı fark yoktu. 

MSİ-H varlığının sağ kolon kanserlerinde prognoza etkisi görülmemiştir. 

Anahtar Kelimeler: Mikrosatellit instabilite, Sağ hemikolektomi, Sağ taraflı kolon 

kanseri. 
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ABSTRACT 

IMPACT OF MICROSATELLITE INSTABILITY ON OVERALL SURVIVAL IN 

RIGHT COLON CANCERS 

The primary objective of our study is to elucidate the effects of microsatellite instability-

high (MSI-H) on overall survival and disease-free survival in right-sided colon cancers. Our 

secondary objective is to compare the demographic, laboratory, and pathological 

characteristics of MSI-H and Microsatellite Stable (MSS) right colon tumors. 

Patients who underwent surgery for right colon tumors and were pathologically diagnosed 

with colonic adenocarcinoma between January 1, 2016, and January 1, 2024, were 

retrospectively reviewed. Patients were divided into two groups: MSI-H and MSS. Data 

including surgical notes, pathology and laboratory findings, and follow-up records at 

postoperative 3, 6, 12, 18, and 24 months were collected through the hospital system. Factors 

influencing disease-free and overall survival were also investigated in the entire patient 

cohort. 

Out of 100 patients, 66 (66%) were in the MSS group and 34 (34%) were in the MSI-H 

group. There were no significant differences observed in terms of age, gender, BMI, or 

preoperative CEA levels between the two groups. Patients in the MSI-H group had larger 

tumor sizes, a higher proportion of mucinous differentiation, and a greater degree of poor 

differentiation compared to the MSS group. Tumors in the MSI-H group were found to be 

at a more advanced stage. There was no significant difference observed between the two 

groups in terms of local recurrence and new distant metastases. The mean overall survival 

was 37.5 (12-60) months and the mean disease-free survival was 36 (9-60) months in the 

entire cohort over a mean follow-up period of 96 months, with no significant difference 

between the MSI-H and MSS groups. 

The presence of MSI did not impact the prognosis of right colon cancers. 

Keywords: Microsatellite instability, right hemicolectomy, right-sided colon cancer. 
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1. GİRİŞ VE AMAÇ 

Kolorektal kanser (KRK), dünya çapında en sık görülen üçüncü kanser olup 

kanserden ölümlerin dördüncü en sık nedenidir. 2003 yılında ortalama 145.000 yeni 

kolorektal kanser vakası teşhis edildi ve buna bağlı olarak 58.000 kolorektal ölüm meydana 

geldi. KRK gelişiminde farklı genetik değişiklikler mevcut olup, bunlardan birisi 

mikrosatellit instabilite yoludur. 

Mikrosatellitler, genom boyunca dağılmış bir ile beş DNA bazının kısa tandem 

tekrarlarıdır ve çoğunlukla kodlanmayan bölgelerde meydana gelir. Aynı baz uzunluğu 

boyunca tekrarlanıyorsa mononükleotid tekrarları, iki baz uzunluğu boyunca tekrarlanıyorsa 

dinükleotid tekrarları (daha yayğın) olarak adlandırılır. İnsan genomu boyunca dağılmış 

yaklaşık 500, 000 mikrosatellit lokus vardır. 

Mikrosatellit instabilite (MSİ), tekrar eden DNA bazlarının eklenmesi veya silinmesi 

nedeniyle bir mikrosatellitte herhangi bir uzunluktaki değişiklik olarak tanımlanır. MSİ 

KRK’ler dışında birçok kanser türünde görülmektedir ve DNA uyumsuzluk onarımı (MMR) 

sisteminin DNA replikasyonu sırasında ortaya çıkan hataları onaramamasından kaynaklanır. 

Mikrosatellit bölgeleri, replikasyon sırasında DNA polimeraz kayması nedeniyle özellikle 

mutasyon riski altındadır. 

MMR proteinlerinden herhangi birinde kayıp sonucu gelişen kalıtsal polipozis dışı 

kolorektal kanser (HNPCC), erken başlangıç yaşı, senkron ve metakron tümörlerin fazlalığı, 

proksimal kolonda yüksek tümör insidansı ve sporadik KRK’e göre daha iyi prognoz ile 

karakterizedir. HNPCC’deki KRK’ler klinik opatalojik ve genetik özellikleri bakımından 

sporadik KRK’denfarklılık gösterir. HNPCC’de sıklıkla gözlenen DNA MMR genindeki 

germ hattı mutasyonu sporadik kolorektal kanserlerde nadir olarak görülmektedir. MSİ; 

HNPCC vakalarının %90’dan fazlasında, sporadik kolorektal kanser vakalarının ise %10-

15’inde görülmektedir. 

MSİ’nin sporadik KRK hastalarında prognostik önemi tartışma konusudur. Çeşitli 

araştırmalar MSİ-H KRK hastalarının MSS tümörlü hastalara göre daha iyi prognoza sahip 

olduğunu bildirirken, yapılan diğer çalışmalar sporadik kolorektal kanserde MSİ-H’nin 

bağımsız bir prognostik faktör olmadığını veya herhangi bir etkisi olmadığını bildirmiştir.  
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Yaptığımız bu çalışmadaki amaç hastanemizde opere ettiğimiz sağ taraflı kolon 

kanserlerinde MSİ durumunun hastalıksız ve genel sağkalım üzerine etkisini araştırmaktır. 

Çalışmaya dahil edilen hastalarda sporadik ve herediter kolorektal kanser ayırımı 

yapılmamıştır. 
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1. KOLONUN ANATOMİSİ 

Kalın bağırsak 3 bölüme ayrılmaktadır. Kolon, rektum ve anal kanal. Kolon ve 

rektumun duvarı 4 farklı katmandan oluşur: mukoza, submukoza, muskularis propria ve 

seroza (2). İntraperitoneal kolon ve rektumun proksimal üçte biri seroza ile örtülmüştür; orta 

ve alt rektumda seroza yoktur. Kolonun Uzunluğu yaklaşık 150 cm dir (3). 

Kolonun en geniş çaplı kısmı çekumdur (normalde 7, 5-8, 5 cm), aynı zamanda en 

ince kas duvarına sahiptir. Bu nedenlerden dolayı obstruksiyona bağlı perforasyonların en 

fazla görüldüğü bölüm çekumdur (4). 

Çıkan ve inen kolon kolon retroperitoneal, diğer bölümler intraperitoneldır (5, 6). 

Sigmoid kolon genellikle sol alt kadranda yer almasına rağmen, fazla hareketlilik sigmoid 

kolonun bir kısmının sağ alt kadranda bulunmasına neden olabilir (7). Bu hareketlilik, 

sigmoid kolonu etkileyen bazı hastalıkların neden bazen sağ karın ağrısı olarak ortaya 

çıkabileceğini açıklamaktadır (8). Sigmoid kolonun dar çapı, kalın bağırsağın bu bölümünü 

tıkanmaya karşı en savunmasız hale getirir(9). 

2.1.1. Kolonun arter ve venleri 

Süperior ve inferior mezenterik arterler kolonun başlıca arterleridir. Superior 

mezenterik arter, ileokolik, sağ kolik ve kolikamedia arter dalları ile çekum, çıkan kolon ve 

transverskolonun 2/3 proksimalini besler (10). İnferior mezenterik arter ise, sol kolik, 

sigmoidal ve superior rektal arter dalları ile transvers kolon 1/3 distali, inen kolon ve sigmoid 

kolonu besler. Superior ve inferior mezenterik arter arasında kollateral sirkülasyonu 

sağlayan marjinal arterler mevcuttur (11, 12). Bunlar Drummond’un marjinal arteri ve 

Riolan arkusudur(11, 13). Kolonun venöz dönüşü arterlere paralel seyredip aynı isimlere 

sahiptir.  

2.1.2. Kolonun innervasyonu 

Kolonun, arterlerin seyrine paralel olarak sempatik ve parasempatik innervasyonu 

mevcuttur. Sempatik sinirler T6–T12 ve L1–L3'ten kaynaklanır. Sempatik lifler myenterik
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(Auerbach) ve submukozal (Meissner) sinir uçlarında sonlanırlar. Çekum, çıkan kolon ve 

transvers kolonun parasempatik innervasyonu vagus sinirinden gelir; sol kolonun 

parasempatik innervasyonu, S2-S4 sakral sinirlerden kaynaklanır (1). 

2.1.3. Kolonun lenfatik drenajı 

Kalın bağırsak duvarı, arteryel sisteme paralel seyreden duvar dışı kanallara drene 

olan zengin lenfatik kapiller ağına sahiptir. Lenf nodunun metastatik kanser ile invazyonu 

KRK’li hastalar için önemli prognostik faktördür (14). 

2.2. KOLON KANSERİ EPİDEMİYOLOJİSİ 

KRK Amerika Birleşik Devletleri’ndeki üçüncü en ölümcül kanserdir (15, 16). 

Asya toplumlarında son yıllarda “batılı yaşam modellerini” benimseme nedeni ile 

KRK vakalarında hızlı bir artış görülmektedir (17). 2035 yılına kadar küresel KRK vakasının 

%60 oranında artması öngörülmektedir (18, 19). Kanserojen emisyonlarındaki ve iklim 

değişikliğine bağlı maruziyetlerdeki artış beklentisiyle birleştiğinde, KRK riski daha da 

artabilir (20). 

2.3. KOLON KANSERİNDE PATOGENEZ 

2.3.1 Genetik defektler 

Sporadik KRK’in %80’inde APC gen mutasyonu mevcuttur. APC geni bir tümör 

baskılayıcı gendir. İlk olarak FAP’de görülmüştür. Polip oluşumunda her iki alleldeki 

mutasyonlar gereklidir. FAP'ta mutasyonun yeri hastalığın klinik ciddiyeti ile ilişkilidir. 

Örneğin, genin 3’veya 5’ucundaki mutasyonlar, zayıflatılmış FAP formlarına (atenue FAP-

AFAP) neden olurken, genin merkezindeki mutasyonlar daha öldürücü hastalığa neden olur 

(53). 

KRK’de en sık yer alan diğer genler K-ras ve BRAF genleridir. Diğer mutasyon 1P 

kromozomundaki MYH genindeki mutasyondur. MYH’de bialelik mutasyon, otozomal 

resesif kalıtım gösterir (54, 55). P53’teki mutasyonlar KRK’in %75’inde mevcuttur. PTEN 

mutasyonu hamartomatöz polipozis sendromunda rol oynamaktadır (56). 
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2.3.2.Genetik yollar 

Heterozigotluk yolunun kaybı: Heterozigotluk yolunun kaybı, LOH yolu, 

kromozomal delesyonlar ve tümör aneploidisi ile karakterizedir. KRK’in yüzde sekseni 

LOH yolundaki mutasyonlardan kaynaklanmaktadır (57). 

Mikrosatellit instabilite yolu: Mikrosatellit instabilite yolu DNA replikasyonu 

sırasında uyumsuzluk onarımındaki hatalarla karakterize edilen MSİ yolundaki 

mutasyonlardan kaynaklanmaktadır. Uyumsuzluk onarımındaki bu hatalar ilk olarak lynch 

sendromunda tanımlanmıştır (56). Lynch sendromu dışında sporadik tümörlerde de 

görülmektedir. DNA replikasyon hatalarını tanımak ve onarmak için mevcut olan onarım 

genleri MSH2, MLH1, PMS1, PMS2 ve MSH6’dır. Bu genlerden birindeki bir mutasyon, 

hücreyi mutasyonlara yatkın hale getirir. Bu hataların birikmesi daha sonra genomik 

istikrarsızlığa ve sonuçta karsinogeneze yol açar. 

CpG Adası metilasyon yolu: CpG Adası Metilasyon Yolu CIMP yolunda, genler 

metilasyon yoluyla etkinleştirilir veya etkisiz hale getirilir. Bu yol aynı zamanda tırtıklı 

metillenmiş yol olarak da adlandırılmıştır (58). 

 

Şekil 2.1. Normal kolonik epitelden kolon kanserine ilerleyiş 

2.4. KOLON KANSERİ HİSTOPATALOJİSİ 

2.4.1. Adenomlar 

Adenomlar benign lezyonlar olup, kanser riski mevcuttur ve bu risk adenomun alt 

tipine ve boyutuna bağlıdır. Adenom boyutu 2 cm üzerinde olduğunda kanser riski belirgin 

olarak artmaktadır. Adenomlar histolojik tiplerine göre 3 yere ayrılmaktadır:  

Tubular adenom (%60-80), tubulovilloz adenom (%10-20), villoz adenom(%5-10). 

En düşük kanser riski tubular adenomlarda (%5), en yüksek kanser riski villoz 

adenomlardadır (%45-50)(58). 
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2.4.2. Displazi 

Displaziler kanser öncülü lezyonlardır. Düşük, orta ve yüksek dereceli displazi olarak 

3’e ayrılır. 

2.4.3. Kanser 

KRK histolojik alt tiplerinden en sık görüleni adenokarsinom (%90-95) olup, 

genellikle adenomatoz polip zemininde gelişmektedirler (60). 

2.5. KOLON KANSERİNİN KLİNİK BULGULARI 

KRK’in en önemli klinik bulguları bağırsak alışkanlığının değişmesi, rektal kanama, 

anemi ve tenesmusdur (21). 

2.6. KOLON KANSERİ RİSK FAKTÖRLERİ 

KRK risk faktörlerine erkek cinsiyet (22-25), ileri yaş (26, 27), herediter KRK 

sendromları (61, 62), ailesel sporadik KRK ve adenomatöz polip öyküsü (63), inflamatuvar 

bağırsak hastalıkları (64, 65), kistik fibrozis (66), akromegali (67), obezite (68, 69), diabetus 

mellitus (70, 71), kırmızı ve işlenmiş et (72), sigara ve alkol kullanımı (73, 74) dahildir. 

2.7. KOLON KANSERİNDE EVRELEME 

Kolon kanseri evrelemesi TNM evreleme sistemine dayanmaktadır (28). 

Tablo 2.1. Kolon kanseri evreleme skorlaması 

Evre T N M 

Evre 0 Tis N0 M0 

Evre 1 T1-T2 N0 M0 

Evre 2a T3 N0 M0 

Evre 2b T4a N0 M0 

Evre 2c T4b N0 M0 

Evre 3a T1-T2 

T1 

N1/N1c 

N2a 
M0 

Evre 3b T3-T4a 

T2-T3 

T1-T2 

N1/N1c 

N2a 

N2b 

M0 

Evre 3c T4a 

T3-T4a 

T4b 

N2a 

N2b 

N1-N2 

M0 

Evre 4a Her T Her N M1a 

Evre 4b Her T Her N M1b 

Evre 4c Her T Her N M1c 
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2.8. HEREDİTER KRK POLİPOZİS SENDROMLARI 

Familyel kolon kanseri sendromlarından en yaygın görülenler FAP ve Lynch 

sendromu olup, KRK kanser vakalarının totalde %5’ini oluşturmaktadırlar (30). FAP ve 

varyantları (Turcot, Gardner ve atenüe FAP) KRK vakalarının %1 den azını oluşturur (29). 

FAP’da KRK’le eşzamanlı olarak ekstrakolonik tümörlerde görülmektedir (31). 

MUTYH İlişkili polipozis (MAP), Mutyh homolog baz eksizyon tamir geninde 

bialellik germline mutasyonuna bağlı otozomal resesif bir sendromdur. Fakat tipik olarak 

500 adenomdan daha az bir polipozis fenotipi ile karşımıza çıkabilir (32, 33) 

2.9. LYNCH SENDROMU (HNPCC) 

Lynch sendromu genetik yatkınlıkla ilişkili KRK’in en yaygın şeklidir. Erken yaşta 

başlangıç ve mikrosatellit instabilitesi (MSİ)ile karakterize neoplastik lezyonlarla 

karakterize otozomal dominant bir hastalıktır (34). HNPCC, kusurlu uyumsuzluk onarımı 

(MMR) proteinlerinden kaynaklanmaktadır. Dört ana MMR geni (MLH1, MSH2, MSH6 ve 

PMS2) olmasına rağmen, HNPCC hastalarının çoğunda MLH1 ve MSH2 kusurludur (35, 

36). PMS2 veya MSH 6 mutasyonları attenue Lynch sendromuna neden olmaktadır. 

MMR protein kaybı olan bireyde yaşam boyu kümülatif KRK riski beş yıl için %4, 

on yıl için %8 iken, MMR protein kaybı olmayanlarda bu risk sırasıyla risk %0, 4 ve %2’dir 

(37). Kanserin ortaya çıkma yaşı ortalama 44-61 olup ekstra-kolonik kanserlere yakalanma 

riski %5-15 civarındadır (38). Kümülatif kanser riski MLH1 ve MSH2 mutasyonları 

varlığında sırasıyla %59 ve %57 iken, bu oran MSH6 mutasyon varlığında %10-20 ve PMS2 

mutasyon varlığında ise %15 olup daha düşüktür (39). Ayrıca MLH1 mutasyon 

taşıyıcılarında KRK’nın ortaya çıkma yaşı daha erken iken MSH2 taşıyıcılarında daha ileri 

yaşlardadır (40, 41). Sendrom zemininde gelişmiş KRK’lerde prognoz sporadik KRK’lere 

göre daha iyi olarak belirtilmektedir. Evre III KRK hastaları ile yapılan bir çalışmada; LS 

ilişkili KRK’lerde beş yıllık sağ kalım %70 iken, sporadik KRK’lerde bu oranın %56 olarak 

bulunduğu bildirilmiştir (42). Lynch sendromu ilişkili KRK’ler %60 oranında splenik 

fleksuranın proksimaline yerleşirken sporadik KRK’lerde bu oran %30’dur (43). Hastaların 

%35’ten fazlasında senkron ve metakron sekonder tümörler görülebilmektedir (44). 

Etkilenen bireylerde %20-60 endometrium, %2-13 mide, %5-12 üreter transizyonel hücreli, 

%4-20 over, %5-18 meme, %9-30 prostat, %3-6 ince bağırsak, %4 pankreas %1-4 

hepatobiliyer kanser görülebilir (45-47). Ayrıca hastalar beyin, santral sinir sistemi tümörleri 

ve sebasözneoplazm açısından da incelenmelidir (44, 45). 
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HNPCC riski taşıyan hastaları ortaya koymak için klinik kriterler mevcuttur. Bu 

kriterlere Amsterdam kriterleri ve daha kapsamlı Bethesda kriterleri dahildir. Amsterdam 

kriterleri, etkilenen akrabaların sayısı, akrabalık derecesi ve tanı anındaki yaş açısından 

ailede KRK öyküsünü sorgulamaktadır. Amsterdam kriterlerinin nispeten dar kapsamlı 

olması nedeniyle, daha kapsamlı Bethesda kriterleri geliştirilmiştir (48). 

HNPCC hastalarında MMR gen mutasyonlarını tanımlamak için genetik test 

kullanılabilir, ancak yüksek maliyetli ve zaman alıcı olması sebebiyle sadece Bethesda ve 

Amsterdam kriterlerini karşılayan durumlarda kullanılmalıdır (48-50). HNPCC taşıyıcısı 

olan adayları belirlemek için en uygun yöntemlerden biri MSİ histolojisinin incelenmesidir 

(51). 

Riski yüksek hastaların tarama için 20-25 yaştan başlanarak kolonoskopi ile takibi 

yapılmalıdır. Kolon dışı tutulumlarından dolayı ve en yüksek riske sahip olan endometrial 

kanserlerde 25-35 yaşından itibaren transvajinal ultrasonografi ve biyopsi de önerilmektedir 

(52). 

2.9.1 MMR proteinleri ve mikrosatellit instabilite 

KRK patogenezinde 3 moleküler yol mevcuttur; kromozomal instabilite, 

mikrosatellit instabilitesi (MSİ) ve epigenetik instabilite (75). Bu yollardan en yaygın 

görüleni MSİ veya uyumsuzluk onarımı eksikliği (MMR) yolu olup, KRK’in %15-20’sinin 

gelişiminden sorumludur(76). MMR sistemi MLH1, MLH3, MSH2, MSH3, MSH6, PMS1 

ve PMS2 proteinlerinden oluşur. Sistem aynı zamanda tek nükleotid baz eşleşmelerinin ve 

DNA replikasyonu sırasındaki kayma hatalarının onarılmasından da sorumludur. MMR 

genlerinde bir işlev bozukluğu olduğunda MSİ gelişir. MSİ durumu, genetik mutasyonların 

birikmesiyle sonuçlanır. Bu da neoplazi gelişme riskinin artmasına neden olur (77). 

MSİ temel olarak dört ana MMR geninden (MLH1, MSH2, MSH6 veya PMS2)(78) 

En az birinin mutasyonel inaktivasyonu sonucu gelişmektedir. DNA MMR defekti (MSİ) ile 

ilişkili GİS’de en sık görülen sendrom HNPCC (LYNCH) sendromu olup, tüm KRK 

vakalarının %1-5’inden sorumludur. Lynch sendromunda en sık etkilenen proteinler MSH2 

ve MLH1, sporadik MSİKRK’lerinde en sık etkilenen MLH 1’dir (79). 

Ulusal kanser enstitüsü(NCİ) KRK’leriMSİ açısından üç gruba ayrmaktadır. MSİ-

yüksek (MSİ-H), MSİ-düşük (MSİ-L), mikrosatellit stabil (MSS) (80). 

Klinik ve patolojik olarak MSİ ve MSS kolon kanserleri birbirinden farklı özelliklere 

sahiptir. MSİ tümörleri daha fazla kötü diferansiye olma, sağ kolonda lokalize olma, tümör 

infiltre eden lenfositlerin (TIL) varlığı, Crohn benzeri lenfositik infiltrasyonun olması, 
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müsinöz ve medüler diferansiasyon gibi bazı spesifik klinikopatolojik özelliklere sahiptir 

(81). MSİ mevcut olan KRK’lerkemoterapötik tedavi protokollerine daha farklı yanıt 

vermektedir (82). 

2.10. TEDAVİ 

KRK tedavisi hastalığın evresine göre değişmektedir. Küratif cerrahide tümör 

dokusu ile birlikte en az 5 cm distal (rektumda 2 cm), 5 cm proksimal bağırsak segmenti 

çıkarılır. Bu bölgenin lenfatik drenajı ve arterleride piyese dahil edilir. Yeterli evreleme 

yapılabilmesi için toplamda en az 12 lenf nodunun çıkarılması lazımdır. 

Günümüzde KRK’lerde radikal rezeksiyon total mezokolik/mezorektal eksizyon 

şeklinde yapılmaktadır. Bu metodla lokal rekkürens oranları azalmıştır. 

Evre 2 ve 3 orta ve alt rektum tümörlerine neoadjuvan kemoradyoterapi 

önerilmektedir. Neoadjuvan tedavi sonrası kitlenin ortadan kaybolması klinik tam yanıt, 

tümörün tam olarak yok olması patolojik tam yanıt olarak değerlendirilir. 

2.11. TAKİP VE TARAMA 

KRK taraması, kanser insidansını ve kansere bağlı ölüm oranlarını azaltmaktadır. 

KRK taramasında gaitada gizli kan (GGK)ve immunohistokimyasal inceleme (İHİ) (83-86), 

fleksibl sigmoidoskopi (FS) (87, 88), kolonoskopi (KX), çift kontrastlı baryum grafisi, Sanal 

kolonoskopi (BT kolonografi) (89) kullanılmaktadır. 

2.12. PROGNOZ 

KRK de prognoz hastalığın evresine göre değişmektedir. Evre 1 kanserli hastalar için 

beş yıllık sağkalım oranı yaklaşık %90, evre 2 için %75, evre 3 için %50, evre 4 hastaların 

ise 5 yıllık sağkalım oranı yaklaşık %5 civarındadır. 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

Bu çalışma Ocak 2016 – Ocak 2024 tarihleri arasında İstanbul Medeniyet 

Üniversitesi Göztepe Prof. Dr. Süleyman Yalçın Şehir Hastanesi Genel Cerrahi Kliniği’nde 

sağ taraflı kolon kanseri nedeniyle ameliyat edilen hastaların retrospektif incelenmesiyle 

yapılmıştır.  

Kliniğimizde ameliyat edilen 18 yaşından büyük hastaların ameliyat raporları 

elektronik veri tabanından sağ-sol hemikolektomi tanı kodu girilerek tarandı. Ameliyat 

notları incelenerek sağ hemikolektomi, çekektomi ve transvers kolektomi yapılan hastalar 

bulundu. Pataloji raporlarında MSİ durumu değerlendirilen tüm hastalar ardışık olarak 

kaydedildi. Preoperatif uzak organ metastazı veya T4b olan hastalar çalışma dışı bırakıldı. 

Per-opepartif karaciğerde tek odak metastazı olan 2 hasta çalışmaya dahil edildi. 

Çalışma kriterini sağlayantoplam 100 hasta çalışmaya dahil edilerek hastaların yaş, 

aile hikayeleri (amsterdam kriterleri), MSİ durumu, tümörün patalojik özellikleri, TNM 

evresi, tümörün çapı, çıkarılan lenf nodu sayısı, metastatik lenf nodu sayısı, hastalıksız 

sağkalım süresi, genel sağkalım süresi kaydedildi. Ameliyat sonrası yapılan patolojik 

incelemeyle raporlanan tümör histolojik alt tipleri, MSİ durumu, lokal nüks ve uzak metastaz 

gelişme ayları kaydedildi. Ameliyat tarihi, yapılan cerrahi türü, ameliyatların acil ve elektif 

şartlarda yapılıp yapılmadığı kayıt altına alındı.  

Hastaların cerrahi sonrası kemo-radyoterapi bilgileri, genel ve hastalıksız sağkalım 

bilgileri dökümante edildi. Hastalar telefonla aranarak veya bir kısmı ile yüz yüze 

görüşülerek tamamına ulaşıldı. Hastanede yapılan kontrollerinde tümörün yeri, invazyon 

derecesi veya uzak metastaz yönünden değerlendirildi. Ortalama takip süresi, hastaların 

ameliyat tarihinden exitus tarihine kadar olan süre olarak belirlendi. Hastalıksız sağ kalım 

ameliyat tarihinden itibaren lokal nüks veya uzak metastaz tespit edildiği zamana kadarki 

süre olarak tanımlandı ve ay olarak belirtildi. MSİ durumu, immunohistokimyasal (İHC) 

değerlendirmede MMR proteinlerinin herhangi birinin kaybı olarak kabul edildi. MMR 

proteinlerinden (MLH-1, MSH-2, MSH-6, PMS-2) herhangi birinin kaybı MSİ-H, MMR 

proteinlerinde kayı olmayan hastalar MSS dolarak kabul eildi. Literatürde bahsedilen 
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MSİ-L hasta qrupundan pataloji değerlendirilmesinde bahsedilmediğinden, çalışmaya dahil 

edilen hastalar ya MSSya da MSİ-H olarak iki grupa ayrıldı. 

Tanımlayıcı istatistikler kategorik değişkenler için sayı ve yüzde, sürekli değişkenler 

için ortalama ± standart sapma ya da ortanca (interquartilerange: %25-%75) olarak sunuldu. 

Normal dağılım varlığına, histogramlar, Q-Q plotlar ve normal dağılım testlerine göre karar 

verildi. Kategorik değişkenler; pearson ki-kare testi ya da varsayımların sağlanmadığı 

durumlarda, Fisher’in kesin testi ile karşılaştırıldı. 2x2’den büyük tablolarda, beklenen 

değerlerin <5 olduğu göz sayısı fazla ise Fisher-freeman-halton testi kullanıldı. Sürekli 

değişkenler iki grup arasında karşılaştırılırken normal dağılım olup olmamasına göre 

bağımsız gruplarda t-testi ya da Mann-Whitney U testi kullanıldı. Sağkalım ve hastalıksız 

sağkalımı etkileyen faktörleri bulmak için tek değişkenli çok regresyon analizi yapıldı. Bir, 

üç ve beş yıllık sağkalım olasılıkları hesaplandı. İki yönlü P değerinin <0,05 olduğu 

durumlar istatiksel olarak anlamlı kabul edildi. İstatistikler ve görselleştirmeler R versiyon 

4.0.0 ile yapıldı. Bu çalışma, İstanbul Medipol Üniversitesi Klinik Araştırmalar Etik 

Kurulu’ndan 456 karar numaralı etik kurul onayı alınarak yapılmıştır. 
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4.BULGULAR 

Çalışmaya dahil edilen 100 hastanın tanımlayıcı özellikleri tablo 4.1 de özetlenmiştir. 

Tablo 4.1. Hastaların tanımlayıcı özellikleri 

ÖZELLİK      MSS (n=66)     MSİ-H (n=34)        P             N 

Yaş, ort (min-maks) 72.5 (64.0-79.0) 71.0 (63.0-79.2) 0.519 100 

Cinsiyet, n (%)   0.729 100 

Erkek 33 (50) 19 (55.9)   

Kadın 33 (50) 15 (44.1)   

VKİ(kg/m2), ort (min-

maks) 
25.1 (24.1-26.9) 24.6 (23.5-25.6) 0.082 100 

Preoperatif CEA (ng/ml), 

ort (min-maks) 
2.60 (1.65-6) 2.78 (1.18-5.39) 0.496 100 

Tümör Lokalizasyonu, n 

(%) 
  0.309 100 

Çekum 15 (22.7) 7 (20.6)   

Çıkan Kolon 24 (36.4) 9 (26.5)   

Hepatik Fleksura 14 (21.2) 10 (29.4)   

Transvers Kolon  13 (19.7) 6 (17.6)   

SplenikFleksura 0 (0.00) 2 (5.88)   

Ameliyat Durumu(Ac/El), 

n (%) 
  0.292 100 

Acil (Ac) 15 (22.7) 4 (11.8)   

Elektif (El) 51 (77.3) 30 (88.2)   

Adjuvan Kemoterapi, n 

(%) 
  0.624 100 

Var 34 (51.5) 15 (44.1)   

Yok 32 (48.5) 19 (55.9)   

MSS:Mikrosatellit Stabil; MSİ-H:Mikrosatellit İnstabil; CEA:Karsinoembriogenik Antigen; Ac: Acil; El: 

Elektif 

 

Hastaların ortalama yaşı MSS grubunda 72.5 (64.0-79.0), MSİ-H grubunda ise 71.0 

(63.0-79.2) olup gruplar arasında anlamlı farklılık izlenmemiştir. Toplamda 52 erkek (%52), 

48 kadın (%48) hasta olup, gruplar arasında cinsiyet dağılımı bakımından anlamlı farklılık 

görülmedi. VKİ ve preoperatif bakılan CEA değerleri arasında iki grup arasında anlamlı 

farklılık görülmedi. Tüm hastalara ameliyat öncesi tümör yerinin tespiti amacıyla cerrahi 

kliniğinde kolonoskopi yapıldı. Gruplar arasında tümörün yerleşim yeri açısından anlamlı 

farklılık görülmedi (p=0.309). MSİ-H grubunda iki hastada tümör splenik fleksurada 

yerleşmiş olup, bu hastalara genişletilmiş sağ hemikolektomi yapıldı. 
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81 (%81) hasta elektif şartlarda planlanarak opere edildi, 19 (%19) hasta akut 

mekanik intestinal obstruksiyon tanısı ile opere edildi. Bu açıdan iki grup arasında anlamlı 

farklılık görülmedi (p=0.292). Adjuvan kemoterapi kararı patoloji TNM evresine göre 

verildi. Ancak kemoterapi kararında hastaların genel durumu, yaş ve tümörün kötü 

prognostik faktörler taşıması da önemli rol oynamaktadır. 49 hastaya adjuvan kemoterapi 

uyğulandı, 51 hastaya kemoterapi ihtiyacı duyulmadı. Kemoterapi ihtiyacı açısından iki grup 

arasında anlamlı farklılık görülmedi (p=0.624) (Tablo 4.1). 

Hastaların ameliyat sonrası patalojik özellikleri ve TNM evresi Tablo 4.2 ve Tablo 

4.3’te özetlenmiştir. 

Tümörlerin histolojik alt tiplerine bakıldığında MSS grubunda en fazla 

adenokarsinom görülürken (%74.2)(p=0.002), MSİ-H grubunda ise en fazla müsinöz hücreli 

karsinom görülmektedir (%52.9) (p=0.008). Tümör histolojik alt tipi açısından iki grup 

arasında anlamlı farklılık görüldü. Tümör diferansiyasyonuna bakıldığında, her iki grupta en 

fazla görülen orta diferansiye tümörler olmuştur (sırasıyla: %93.9; 70.6). MSİ-H grubunda 

kötü diferansiyasyon gösteren tümörler daha fazla görüldü. MSS grubunda kötü 

diferansiyasyon gösteren tümörler %3.03 oranında görülürken, MSİ- H grubunda %20.6 

olarak görüldü (p=0.003). Tümör çapına bakıldığında, MSİ-H grubunda ortalama tümör çapı 

6.5 cm (5.0-8.0), MSS grubunda ise 4.5 cm (3.5-6.38) olup, MSİ-H grupunda tümör çapı 

anlamlı olarak daha büyük olarak görüldü (p<0.001), (Tablo 4.2). 

Diseke edilen total ortalama lenf nodu sayı MSS grubunda 34 (24.2-49), MSİ-H 

grubunda ise 40.5 (23.8-52) olup, anlamlı farklılık görülmedi. MSS grubunda 24 hastada 

(%36.4), MSİ-H grubunda ise 8 hastada (%23.5) lenf nodu metastazı izlenmiş olup, iki grup 

arasında anlamlı farklılık görülmedi (p=0.281). Metastatik lenf nodu sayısı, vasküler ve 

perinöral invazyon açısından iki grup arasında anlamlı farklılık görülmedi. 

MMR proteinlerinden en fazla kayıp PMS-2 de izlendi (%79.2). Bundan sonra 

sırasıyla MLH-1 (%67.2) ve MSH-2 (%20.6) ve MSH-6(%20.6) kaybı görüldü (Tablo4.2). 

  



14 

Tablo 4.2. Hastaların patalojik özellikleri 

ÖZELLİK MSS (n=66) MSİ-H (n=34)  P  N 

Tümör Tipi, n(%)     

Adeno CA 49 (74.2) 14 (41.2) 0.002 100 

Taşlı Yüzük Hücreli CA 1 (1, 52) 2 (5.88) 0.266 100 

Musinoz CA 16 (24.2) 18 (52.9) 0.008 100 

Medüller CA 1 (1.52) 1 (2.94) 1.000 100 

Tümör Çapı (cm), ort (min-

maks) 
4.50 (3.50-6.38) 6.50(5.0-8.0) <0.001 100 

Tümör Diferensasyonu, n(%)   <0.003 100 

İyi Diferensiye 2 (3.03) 3 (8.82)   

Orta Diferensiye 62 (93.9) 24 (70.6)   

Kötü Diferensiye 2 (3.03) 7 (20.6)   

Total Lenf Nodu sayısı, ort 

(min-maks) 
34.0 (24.2-49.0) 40.5 (23.8-52.0) 0.313 100 

Metastatik Lenf Nodu, n (%) 24 (36.4) 8 (23.5) 0.281 100 

Metastatik Lenf Nodu sayı, 

ort (min-maks) 
2 (1.00; 3.25) 4.5(2.75; 5.50) 0.106 32 

Vasküler İnvazyon, n(%) 9 (28.8 13 (38.2) 0.463 100 

Perinöral İnvazyon, n(%) 24 (36.4 7 (20.6) 0.165 100 

MMR Kaybı, n (%)   <0.001 100 

MLH 1 0 (0.00) 23 (67.6)   

MSH 2 0 (0.00) 7 (20.6)   

MSH 6 0 (0.00) 7 (20.6)   

PMS 2 0 (0.00) 27 (79.2)   

CA: Kanser;MSS:Mikrosatellit stabil; MSİ-H:Mikrosatellit İnstabil; MMR:MismathRepair protein. 

 

İki grup arasında TNM evrelemesi açısından anlamlı farklılık görüldü. Her iki grupta 

da T1 tümör görülmezken, en fazla T3 tümör görüldü. (Sırasıyla: %60.6 ve %58.8) 

(p=0.019). MSİ-H grubunda T2 tümör görülmezken, MSS grubundaki tümörlerin %15.2’si 

T2 tümördü. T4 tümörler ise MSİ-H grubunda daha fazla görüldü (%24.2’ye karşı %41.2) 

(p=0.019). N evresine bakıldığında N1 tümörler MSS grubunda daha fazla görülürken 

(%28.8’e karşı %14.7), N2 tümörler MSİ-H grubunda daha fazla görüldü (%9.09 a karşı 

%14.7). İki grup arasında N evresi açısından anlamlı farklılık görülmedi (p=0.264). 

Preoperatif değerlendirmede MSS ve MSİ-H grubunda birer hasta olmak üzere, toplam iki 

hastada karaciğerde tek odak metastaz mevcut olup, bu hastalara aynı seansta karaciğer 

metastazektomi yapıldı. Tümör evrelerine bakıldığında, MSİ -H grubunda Evre 1 tümör 

görülmedi, MSS grubunda ise tümörlerin %15.2’si evre 1 olarak görüldü (p=0.019). Evre 2 

tümörler MSİ-H grubunda (%47’ye karşı %67.6), evre 3 tümörler ise MSS grubunda daha 

fazla görüldü (%37.9’a karşı %32.4) (Tablo4.3). 

  



15 

Tablo 4.3. Tümörün pataloji TNM evrelemesi 

ÖZELLİK MSS (n=66)  MSİ-H (n=34)  P N 

TNM SINIFLAMASI     

T evresi, n(%)   0.019 100 

T1 0 (0.00) 0 (0.00)   

T2 10 (15.2) 0 (0.00)   

T3 40 (60.6) 20 (58.8)   

T4  16 (24.2) 14 (41.2)   

N evresi, n(%)   0.264 100 

N0 41 (62.1) 24 (70.6)   

N1 19 (28.8) 5 (14.7)   

N2 6 (9.09) 5 (14.7)   

N3 0 (0.0) 0 (0.0)   

M evresi, n(%)   1.000 100 

M1 1 (1.52) 1 (2.94)   

Mx 65 (98.5) 33 (97.1)   

TNM EVRE, n(%)   0.019 100 

EVRE 1 10 (15.2) 0(0.00)   

EVRE 2 31 (47) 23 (67.6)   

EVRE 3 25 (37.9) 11 (32.4)   

 

Hastaların aile hikayesi Tablo 4.4’te özetlenmiştir. Hastaların aile hikayesi 

Amsterdam kriterlerine göre sınıflandırıldı. Aile hikayesi pozitifliği, MSİ-H grubunda 

anlamlı olarak daha fazla görüldü. Toplamda 28 hastada Amsterdam kriterlerinden herhangi 

birinde pozitiflik görüldü. Bunlardan 16’sı MSİ-H grubunda, 12’si MSS grubunda görüldü 

(p=0.004). Toplamda 12 hastaya genetik test uygulanmıştır. 

Ameliyat sonrası erken dönem komplikasyonlardan, en fazla pulmoner 

komplikasyonlar görüldü. Dokuz hastada pulmoner komplikasyon, yedi hastada anastomoz 

fistülü, beş hastada cerrahi alan enfeksiyonu (CAE), iki hastada eviserasyon, 1 hastada batın 

içi hematom ve 1 hastada postoperatif SVO gelişti. İki grup arasında ameliyat sonrası 

komplikasyonlar açısından anlamlı farlılık görülmedi (p=0.399) (Tablo 4.5). 
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Tablo 4.4. Hastaların aile hikayesinin karşılaştırılması 

ÖZELLİK MSS (n=66) MSİ-H (N=34)  P  N 

Amaterdam Kriterleri 

(AK), n(%) 
  0.004 100 

Negatif 54 (81.8) 18 (52.9)   

AK (1+) 3 (4.55) 8 (23.5)   

AK (2+) 7 (10.6) 4 (11.8)   

AK (3+) 2 (3.03) 4 (11.8)   

Genetik Test, n(%) 0 (0.00) 12 (35.3) <0.001 100 

AK: Amsterdam Kriterleri; CAE: Cerrahi Alan Enfeksyiyonu 

 

İki grup arasında lokal nüks, uzak metastaz, hastalıksız sağkalım ve genel sağkalım 

karşılaştırması Tablo 4.5’te özetlenmektedir. 

Tablo4.5. Hastaların lokal nüks, uzak metastaz, hastalıksız sağkalım ve genel sağkalım açısından 

karşılaştırılması 

ÖZELLİK MSS (n=66) MSİ-H (n=34) P  N 

Lokal Nüks, n(%) 4 (6.06) 4 (11.8) 0.439 100 

Uzak Metastaz, n(%) 6 (9.09) 4 (11.8) 0.731 100 

Lokal Nüks/uzak metastaz, 

n(%) 
7 (10.6) 6 (17.6) 0.356 100 

Mortalite, n(%) 11 (16, 7) 8 (23.5) 0.576 100 

Postoperatif Komplikasyon, 

n(%) 
  0.399 100 

AnastamozFistulu 3 (4, 55) 4 (11.8)   

Cerrahi Alan Enfeksiyonu(CAE) 2 (3.03) 3 (8.82)   

Pulmonar Komplikasyonlar 6 (9.09) 3 (8.82)   

Eviserasyon 0 (0.00) 2 (5.88)   

Kanama 1 (1.52) 0 (0.00)   

Nöroloji Komplikasyonlar  1 (1.52) 0 (0.00)   

Hastalıksız sağkalım, ort (min-

maks) 
35.0 (9.0-60.0) 36 (9.0-52.5) 0.856 100 

Genel sağkalım, ort (min-maks) 37.5 (12.0-60.0) 37.5 (18.0-52.5) 0.956 100 

MSS: Mikrosatellit Stabil; MSİ-H: Mikrosatellit İnstabil 

 

Sekiz hastada lokal nüks görüldü. MSS grubunda dört hastada (%6.06) ve MSİ-H 

grubunda dört hastada (%11.8). İki grup arasında lokal nüks açısından anlamlı farklılık 

görülmedi (p=0.439). Lokal nüks lokalizasyonuna bakıldığında beş hastada anastamoz 

hattında, üç hastada ise ekstralüminal nüks görüldü. Ekstralüminal nüksler; batın ön duvarda 

rektus kası seviyesinde, karaciğer sağ loba invaze batın içi kitle ve sağ alt kadranda batın içi 

kitle şeklinde prezente oldu. On hastada uzak metastaz izlendi. MSS grubunda altı hastada 

(%9.09), MSİ-H grubunda ise dört hastada (%11.8) uzak metastaz görüldü. İki grup arasında 

uzak metastaz açısından anlamlı farklılık görülmedi (p=0.731). Uzak metastaz 

lokalizasyonlarına bakıldığında altı hastada karaciğer metastazı, bir hastada karaciğer 
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+akciğer metastazı, bir hastada akciğer metastazı ve iki hastada periton metastazı görüldü. 

Beş hastada hem lokal, nüks hemde uzak metastaz beraber gelişti. 

Takip süresi içinde toplam ondokuz hastada mortalite gelişti. MSS grubunda 11 

hastada (%16.7), MSİ-H grubunda ise 8 hastada (%23.5) mortalite gelişti (p=0.576). 

Hastalıksız sağkalım ameliyat tarihinden lokal nüks veya metastaz gelişen tarihe kadar olan 

süre olarak kabul edildi. MSS grubunda hastalıksız sağkalım ortalama 35 ay (min-maks: 9-

60), MSİ-H grubunda ise 36 ay (min-maks: 9-52.5) olup, iki grup arasında hastalıksız 

sağkalım açısından anlamlı farklılık görülmedi (p=0.856). Genel sağkalım hem MSS 

grubunda ortalama 37.5 ay (min-maks: 12.0-60.0), hem de MSİ-H grubunda 37.5 ay (min-

maks: 18.0-52.5) olup, iki grup arasında genel sağkalım açısından anlamlı farklılık 

görülmedi (p=0.956) (Tablo 4.5). 

Genel sağkalımı etkileyen özellikleri değerlendirmek için tek değişkenli çok 

regresyon modelleri oluşturuldu ve rölatif risk hesaplaması yapıldı (Tablo 4.6, Tablo 4.7). 
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Tablo 4.6. Genel sağkalımı etkileyen hasta demografik özellikleri ve tümör pataloji özellikleri 

 

GENEL 

SAĞKALIM 

(n=81) 

MORTALİTE 

(n=19) 
P  HR 

     

Yaş, n(%) 68.6 (13.9) 74.0(12.7) 0.178 1.03 (0.99; 1.06) 

Cinsiyet, n(%)   0.609  

Kadın 38 (79.2) 10 (20.8)  Ref 

Erkek 43 (82.7) 9 (17.3)  0.79 (0.32; 1.95) 

VKİ (kg/m2) 25.8 (3.40) 23.8 (2.15) 0.003 0.74 (0.60; 0.90) 

Ameliyat Durumu, n(%)    0.074  

Acil 13 (68.4) 6 (31.6)  Ref 

Elektif 68 (84) 13 (16)  0.41 (0.16; 1.09) 

Histoloji Alt Tip, n(%)     

Adeno CA 52 (82.5) 11 (17.5) 0.686 0.83 (0.33; 2.06) 

Taşlı Yüzük Hücreli CA 1 (33.3) 2 (66.7) 0.017 6.03 (1.37; 26.5) 

Musinoz CA 26 (76.5) 8 (23.5) 0.485 1.38 (0.56; 3.45) 

Medüler CA 2 (100) 0 (0.00) 0.997 0.00 (0.00; 0.00) 

TM Diferensasyonu, n(%)     

İyi Diferensiye 3 (60) 2 (40) Ref Ref 

Orta Diferensiye 74 (86) 12 (14) 0.225 0.39 (0.09; 1.77) 

Kötü Diferensiye 4 (44.4) 5 (55) 0.374 2.11 (0.41; 11) 

T Evresi, n(%)     

T1 0 (0.0) 0 (0.0) -- -- 

T2 10 (100) 0 (0.0) Ref Ref 

T3 51 (85.0) 9 (15.0) 0.998 1.79 (0.65; 1.63) 

T4 20 (66.7) 10 (33.3) 0.998 1.13 (0.42; 2.21) 

N Evresi, n(%)     

N0 58 (89.2) 7 (10.8) Ref Ref 

N1 14 (58.3) 10 (41.7) 0.002 4.72 (1.79; 12.5) 

N2 9 (81.8) 2 (18.2) 0.334 2.18 (0.45; 10.5) 

M Evresi, n(%)     

Mx 79 (80.6) 19 (19.4) 0.9 1.20 (0.86; 1.89) 

M1 2 (100) 0 (0.0) Ref Ref 

     

MSİ varlığı, n(%)   0.466  

Var 26 (76.5) 8 (23.5)  1.40 (0.56; 3.50) 

Yok 55 (83.3) 11 (16.7)  Ref 

Tümör Çapı (cm), n(%) 5.69 (2.89) 5.97 (2.65) 0.633 1.04 (0.89; 1.21) 

Lenf Nodu Sayı, n(%) 40.9 (20.6)  33 (16) 0.155 0.98 (0.95; 1.01) 

Metastatik Lenf Nodu, n(%)   0.033  

Var 22 (68.8) 10 (31.2)  2.68 (1.08; 6.62) 

Yok  59 (86.8) 9 (13.2)  Ref 

Vasküler İnvazyon, n(%)   0.011  

Var  22 (68.8) 10 (31.2)  3.24 (1.30; 8.06) 

Yok  59 (86.8) 9 (13.2)  Ref 

Perinöral İnvazyon, n(%)   0.329  

Var 24 (77.4) 7 (22.6)  1.60 (0.62; 4.10) 

Yok 57 (82.6) 12 (17.4)  Ref 

 

Genel ve hastalıksız sağkalım hesaplanmasında tümörün patolojik özellikleri, TNM 

evresi, hasta demografik özellikleri, adjuvan tedavi varlığı, CEA seviyeleri tablolara dahil 

edildi. Mortalite gelişen 19 hasta ile hala hayatta kalan 81 kişilik hasta grubu karşılaştırıldı. 

Hasta demografik özelliklerinden yaş ve cinsiyetin genel sağkalım üzerine anlamlı bir etkiye 

sahip olmadığı görüldü. VKİ yüksekliğinin mortalite oranını anlamlı şekilde azalttığı 

görüldü (p=0.003, HR: 0.74). % 19 hasta akut mekanik intestinal obstrüksiyon nedeni ile 

acil şartlarda, %81 hasta ise elektif şartlarda opere edildi. Bu durumun genel sağkalım 
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üzerine etkisinin olmadığı görüldü. Tümör histoloji alt tiplerine bakıldığında taşlı yüzük 

hücreli karsinomun genel sağkalımı anlamlı şekilde azalttığı görüldü (p=0.017; HR: 6.03). 

Tümör diferansiyasyonuna bakıldığında %86 ile en fazla orta derece diferansiye 

tümörler izlenmekte olup, tümör diferansiyasyonunun genel sağkalım üzerinde anlamlı 

etkisinin olmadığı görüldü. TNM evresi değerlendirmesinde hiç T1 tümör görülmedi. T4 

tümörlerin mortalite grubunda daha çok olduğunu gördük, ama T evresinin genel sağkalım 

üzerinde anlamlı etkisi görülmedi. Lenf nodu positifliğinin genel sağkalımı azalttığını 

gördük (p=0.002, HR: 4.72). Ameliyat öncesi değerlendirmelerde 2 hastada karaciğerde tek 

odak metastaz mevcut olup, bu hastalarda aynı seansta karaciğer metastazektomi uygulandı. 

Bu durumun genel sağkalım ile ilişkisi olmadığı görüldü. 

MSİ-H varlığının ve tümör çapının ve diseke edilen lenf nodu sayının genel sağkalım 

üzerinde bir etkisi bulunmadı. Mortalite grubunda metastatik lenf nodu %51 (10) hastada, 

mortalite gelişmeyen grupta ise %21 (22) hastada görüldü. Bu durum metastatik lenf nodu 

varlığının mortalite insidansını artırdığını gösterdi (p=0.033, HR: 2.68). Perinöral invazyon 

varlığının genel sağkalım üzerinde etkisi görülmedi. Bunun aksine vasküler invazyon 

varlığının mortalite insidansını artırdığı görüldü (p=0.011, HR: 3.24) (Tablo 4.6.). 

Amsterdam kriterlerini kullanarak sorguladığımız aile hikayesi pozitifliğinin ve 

adjuvan kemoterapinin genel sağkalım üzerinde etkisinin olmadığı görüldü. Tümör belirteci 

olarak CEA seviyesine ameliyat öncesi, ameliyat sonrası 3, 6, 12, 18 ve 24. aylarda bakıldı. 

Preoperatif ve postoperatif 3. ayda ve 18. ayda bakılan CEA seviyesinin genel sağkalım ile 

ilişkisinin olmadığı görülürken; 6. ayda, 12. ayda ve 24. Ayda bakılan CEA seviyelerindeki 

yükselmenin mortaliteyi artırdığı görüldü (sırasıyla: p=0.001, HR: 1.02; p=0.017, HR: 

1.02;p=0.004, HR: 1.00). 

Ameliyat sonrası takiplerde 23 hastada (%23) erken dönem komplikasyon gelişti. 

Ameliyat sonrası erken dönem komplikasyonların mortalite insidansını arttırdığı görüldü 

(p=0.001, HR.4.47).  

Sekiz hastada lokal nüks gelişti. Mortalite grubunda üç hastada (%37.5), diğer grupta 

ise beş hastada (62.5) lokal nüks görüldü. Lokal nüks gelişmesinin genel sağkalım üzerinde 

anlamlı etkisi bulunmadı. On hastada uzak metastaz gelişti. Mortalite grubunda altı hastada 

(%60), diğer grupta ise dört hastada (%40) uzak metastaz görüldü. Uzak metastaz varlığının 

mortaliteyi anlamlı olarak artırdığı görüldü (p=0.001, HR: 5.22) (Tablo 4.7). 

Hastalıksız sağkalım, yaşam boyu nüks veya metastaz gelişmemesi olarak kabul 

edildi. Nüks veya metastaz gelişmesi tabloda progresyon grubu olarak kaydedildi. 



20 

Hastalıksız sağkalıma etki eden hasta demografik özellikleri ve tümör patalojik özellikleri 

Tablo 4.8’de özetlenmektedir. 

Hasta demografik özelliklerinden yaş (p=0.812) ve cinsiyetin (p=0.683) hastalıksız 

sağkalım üzerinde etkisi görülmedi. VKİ yüksekliğinin hastalıksız sağkalımı azaltığını 

bulduk (p=0.043; HR: 1.12). 

Tablo 4.7. Aile hikayesinin ve adjuvan kemoterapinin genel sağkalım üzerine etkisi 

 

GENEL 

SAĞKALIM 

(n=81) 

MORTALİTE  

(n=19) 
P HR 

Amsterdam Kr (AK), n(%)     

AK Negatif 58 (80.6) 14 (19.4) Ref Ref 

AK (1+) 7 (63.6) 4 (36.4) 0.301 1.80 (0.59; 5.48) 

AK (2+) 10 (90.9 ) (9.09) 0.556 0.54 (0.07; 4.15) 

AK (3+) 6 (100) 0 (0.00) 0.998 0 (0.00; 0.0) 

Genetik Test, n (%)   0.997  

Yok 69 (78.4) 19 (21.6)  Ref 

Var 12 (100) 0 (0.00)  0.00 (0.00) 

Adjuvan Kemoterapi, n(%)   0.693  

Yok  42 (82.4) 9 (17.6)  0.83 (0.34; 2.06) 

Var 39 (79.6) 10 (20.4)  Ref 

CEA (ng/ml)     

Preoperatif CEA  17.5 (66.7) 4.21 (4.23) 0.375 0.97 (0.92; 1.03) 

Po 3. ay CEA 2.80 (2.95) 3.21 (2.83) 0.151 1.11(0.96; 1.27) 

Po 6. ay CEA 2.93 (2.07) 17.2 (44.4) 0.001 1.02 (1.01; 1.04) 

Po 12.ay CEA 3.21(4.26) 12.2 (28.5) 0.017 1.02(1.00; 1.05) 

Po 18.ay CEA 2.89 (2.76) 39.4 (105) 0.008 1.01(1.0; 1.05) 

Po 24.ay CEA 6.73 (31) 857 (2091) 0.004 1.00(1.0; 1.0) 

Postoperatif Komplikasyon, 

n(%) 
13 (56.5) 10 (43.5) 0.001 4.47(1.81; 11) 

Anastamoz Fistülü 4 (57.1) 3 (42.9) 0.031 3.92(1.13; 13.6) 

PulmonarKoplikasyon 2 (22.2) 7 (77.8) < 0.001 7.31(2.87; 18.6) 

Eviserasyon 0 (0.00) 2 (100) < 0.001 20.2(4.23; 96.2) 

CAE 5 (100) 0 (0.00) 0.997 0.00(0.0; 0.0) 

Kanama 1 (100) 0(0.00) 0.998 0.00(0.00; 0.0) 

Nöroloji Komplikasyon 1 (100) 0 (0.00) 0.998 0.00 (0.00; 0.0) 

Lokal Nüks, n(%)   0.140  

Yok 76 (82.6) 16 (17.4)  Ref 

Var 5 (62.5) 3 (37.5)  2.57 (0.73; 9.04) 

Uzak Metastaz, n(%)   0.001  

Yok 77 (85.6) 13 (14.4)  Ref 

Var 4 (40) 6 (60)  5.22 (1.93; 14.1) 

Lokal Nüks/Uzak Met, n(%)   0.006  

Yok  74 (85.1) 13 (14.9)  Ref 

Var  7 (53.8) 6 (46.2)  4.0 (1.47; 10.9) 
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Tablo 4.8. Hastalıksız sağkalıma etki eden hasta demografik özellikleri ve tümör patalojiözellikleri  

 

  HASTALIKSIZ 

SAĞKALIM 

(n=87) 

PROGRESYON 

(n=13) 
P HR 

Yaş, ort 69.8 (14.3) 68.2 (9.32) 0.812 1.00 (0.96, 1.03) 

Cinsiyet, n(%)   0.683  

Kadın 41 (85.4) 7 (14.6)  Ref 

Erkek 46 (88.5) 6 (11.5)  0.80 (0.24;2.37) 

VKİ (kg/m2), ort 25.2 (2.68) 27.4 (5.75) 0.043 1.12 (1.00; 1.25) 

Ameliyat Durumu, n(%)   0.977  

Acil 17 (89.5) 2 (10.5)  Ref 

Elektif 70 (86.4) 11 (13.6)  0.98 (0.22; 4.42) 

TM Histoloji Alt Tipi, n(%)     

Adeno CA 59 (93.7) 4 (6.35) 0.032 0.28 (0.08; 0.89) 

Taşlı Yüzük Hücreli CA 2 (66.7) 1 (33.3) 0.189 3.93 (0.51, 30.3) 

Musinoz CA 25 (73.5) 9 (26.5) 0.015 4.29 (1.32; 13.9) 

Medüler CA 2 (100) 0 (0.00) 0.998 0.00 (0.00) 

TM Diferensasyonu, n(%)     

İyi Diferensiye 3 (60) 2 (40) Ref Ref 

Orta Diferensiye 76 (88.4) 10 (11.6) 0.156 0.33 (0.07; 1.52) 

Kötü Diferensiye 8 (88.9) 1 (11.1) 0.492 0.43 (0.04; 4.76) 

MSİ- H Varlığı, n(%)   0.337  

Yok 59 (89.4) 7 (10.6)  Ref 

Var 28 (82.4) 6 (17.6)  1.71 (0.57, 5.08) 

Tümör Çapı(cm), n(%)  5.63 (2.90) 6.50 (2.31) 0.207 1.11 (0.94; 1.32) 

Lenf Nodu Sayı, n(%) 38.4 (20) 46.3 (18.7) 0.302 1.01 (0.99, 1.04) 

Metastatik Lenf Nodu, n(%)   0.059  

Yok 62 (91.2) 6 (8.82)  Ref 

Var 25 (78.1) 7 (21.9)  2.85 (0.96; 8.50) 

Vasküler İnvazyon, n(%)    0.036  

Yok 62 (91.2) 6 (8.82)  Ref 

Var 25 (78.1) 7 (21.9)  3.21 (1.08; 9.57) 

Perinöral İnvazyon, n(%)   0.477  

Yok 61 (88.4) 8 (11.6)  Ref 

Var 26 (83.9) 5 (16.1)  1.54 (0.50; 4.72) 

 

On yedi hasta AMİO ile acil şartlarda, 81 hasta ise elektif şartlarda ameliyat edildi. 

Bu durumun hastalıksız sağkalım üzerinde anlamlı etkisi görülmedi. Tümör histolojik alt 

tiplerinden müsinöz karsinomun hastalıksız sağkalımı anlamlı şekilde azaltdığı görüldü 

(p=0.015; HR: 4.29). Tümör diferansiyasyonunun ve MSİ-H varlığının hastalıksız sağkalım 
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üzerinde anlamalı etkisi bulunmadı. Tümör çapı, diseke edilen lenf nodu sayısı, metastatik 

lenf nodu varlığı ve perinöral invazyon varlığının hastalıksız sağkalım üzerinde anlamlı 

etkisi görülmedi. Lokal nüks veya metastaz gelişmeyen grupta 25 hastada, lokal nüks veya 

metastaz gelişen grupta ise 7 hastada vasküler invazyon mevcut olup, vasküler invazyonun 

hastalıksız sağkalımı anlamlı şekilde azalttığı görüldü (p=0.036; HR: 3.21). Lokal nüks veya 

metastaz gelişen grupta T1 ve T2 tümör görülmemesi nedeni ile TNM evrelemesinde anlamlı 

hesaplama yapılamadığından tabloda yer verilmedi. Bakıldığında T4 tümörlerin ve N+ 

tümörlerin hastalıksız sağkalımı azaltığı görülmektedir. 

Aile hikayesinin ve adjuvan kemoterapinin hastalıksız sağkalım üzerine etkisi Tablo 

4.9 da özetlenmiştir. 

Amsterdam kriterlerine göre sorgulanan aile hikayesi pozitifliğinin hastalıksız 

sağkalım üzerinde etkisinin olmadığı görüldü. Lokal nüks veya metastaz görülmeyen grupta 

38 hasta, lokal nüks veya metastaz görülen grupta ise 11 hastaya adjuvan kemoterapi 

uygulandı. Lokal nüks veya metastaz gelişen gruptaki hastaların daha fazla kemoterapi 

alması, tümörün daha ileri evreli olması ile ilişkilendirildi (p=0.024, HR:0.18). Ameliyat 

öncesi ve postoperatif takiplerde bakılan CEA değerlerinde, ameliyat öncesi ve postoperatif 

3. ayda bakılan değerlerde fark görülmedi. 6. Ayda, 12. ayda, 18 ve 24. ayda bakılan CEA 

değerlerinin ise lokal nüks veya metastaz grubunda anlamlı olarak daha yüksek seyrettiği 

görüldü (Sırasıyla; p=0.001; 0.001; 0.002; 0.003; HR: 1.02; 1.05; 1.01; 1.00). Bu bulgu nüks 

ve metastazların daha çok altı ay ile iki yıl arasında geliştiğini göstermektedir. Ameliyat 

sonrası gelişen erken dönem komplikasyonların hastalıksız sağkalım üzerinde anlamlı 

etkisinin olmadığı görüldü. Toplamda 8 hastada lokal nüks, 10 hastada ise uzak metastaz 

görüldü. Bu hastaların beşinde hem lokal nüks, hemde uzak metastaz görüldü (Tablo 4.9). 
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Tablo 4.9. Aile hikayesinin ve adjuvan kemoterapinin hastalıksız sağkalım üzerine etkisi 

 

  HASTALIKSIZ 

SAĞKALIM 

(n=87) 

PROGRESYON 

 (n=13) 
P HR 

Amsterdam Kr (AK), n(%)     

AK Negatif 63 (87.5) 9 (12.5) Ref Ref 

AK (1+) 9 (81.8) 2 (18.2) 0.661 1.41 (0.30; 6.53) 

AK (2+) 9 (81.8) 2 (18.2) 0.529 1.64 (0.35; 7.58) 

AK (3+) 6 (100) 0 (0.00) 0.998 0.00 (0.00) 

Genetik Test, n(%)   0.778  

Yok 77 (87.5) 11 (12.5)  Ref 

Var 10 (83.3) 2 (16.7)  1.24 (0.58;5.61) 

Adjuvan Kemoterapi, n(%)   0.024  

Yok 49 (96.1) 2 (3.92)  0.18 (0.04;0.80) 

Var 38 (77.6) 11 (22.4)  Ref 

CEA (ng/ml)     

Preoperatif CEA 16.0 (64.4) 8.17 (9.97) 0.708 1.00 (0.98; 1.02) 

Po 3. ayCEA 2.79 (2.87) 3.37 (3.28) 0.079 1.14 (0.98; 1.32) 

Po 6. Ay 2.92 (1.98) 18.3 (46.0) 0.001 1.02 (1.01; 1.04) 

Po 12. ay CEA 3.01 (3.96) 15.4 (30.9) 0.001 1.05 (1.02; 1.08) 

Po 18. ay CEA 2.53 (1.40) 37.9 (97.8) 0.002 1.01 (1.01; 1.02) 

Po 24. ay CEA 6.55 (31.5) 645 (1810) 0.003 1.00 (1.00; 1.00) 

Lokal nüks, n(%)         <0.001  

Yok 87 (94.6) 5 (5.43)  Ref 

Var 0 (0.00) 8 (100)  28.5 (9.05;89.6) 

Postoperatif koplikasyon, 

n(%) 
18 (78.3) 5 (21.7) 0.058 2.95 (0.96; 9.02) 

Anastamoz Fistülü 6 (85.7) 1 (14.3) 0.476 2.10 (0.27; 16.2) 

Pulmonar Komplikasyon 7 (77.8) 2 (22.2) 0.186 2.77 (0.61, 12.5) 

Eviserasyon 1 (50) 1 (50) 0.001 131 (7.87; 21.85) 

CAE 4 (80) 1 (20) 0.793 1.31 (0.17, 10.1) 

Kanama 1 (100) 0 (0.00) 0.998 0.00 (0.00) 

Nöroloji Komplikasyon 1 (100) 0 (0.00) 0.999 0.00 (0.00) 

Uzak Metastaz, n(%)   <0.001  

Yok 87 (96.7) 3 (3.33)  Ref 

Var 0 (0.00) 10 (100)  99.9(20.9; 478) 
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Hastalıksız sağkalım olasılığı grafik olarak aşağıda gösterilmektedir.  

 

 

Şekil 4.1. Hastalıksız sağkalım olasılığı. 

 

Şekil 4.1.’de gördüğümüz gibi hastalarda nüks ve metastaz ilk 24 ayda gelişmiştir. 

Tablo 4.10 da hastaların 1, 3 ve 5 senelik genel sağkalım ve hastalıksız sağkalım 

olasılıkları gösterilmektedir. 1 yıllık genel sağkalımın %88, 3 yıllık genel sağkalımın %83, 

5 yıllık genel sağkalımın ise %77 olduğu görüldü. 1, 3 ve 5 yıllık hastalıksız sağkalım ye 

bakıldığında, 1 yıllık hastalıksız sağkalım nin %87, 3 yıllık hastalıksız sağkalımın %84 ve 5 

yıllık hastalıksız sağkalımın % 84 olduğu görüldü. 

Tablo 4.10. Hastaların 1,3 ve 5 Senelik Sağkalım Olasılıkları 

 Sağkalım olasılığı (%95 GA) Hastalıksız sağ kalım (%95 GA) 

1 yıllık %88 (%82-%95) %87 (%80-%95) 

3 yıllık %83 (%76-%91) %84 (%77-%93) 

5 yıllık %77 (%67-%88) %84 (%77-%93) 
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5. TARTIŞMA 

MSİ-H sporadik ve herediter kolorektal kanser patogenezinde önemli rol 

oynamaktadır. Yapılan çalışmalar, MSİ-H varlığının KRK’de genel sağkalım üzerinde 

olumlu prognostik faktör olduğunu göstermektedir (90, 91). MSİ-H tümörler daha çok sağ 

taraflı olma eğilimindedir ve kötü diferansiyasyon göstermektedirler. Bu tümörler aynı 

zamanda daha fazla müsinöz histolojiye sahip olmakla beraber, tümör infiltre eden 

lenfositlerin varlığı ve Crohn benzeri lenfositik infiltrasyonun varlığı ile karakterizedirler. 

MSİ-H tümörleri, MSS tümörlerle karşılaştırıldığında daha iyi bir prognoz ve daha düşük 

metastaz oranına sahiptirler. Bizde kliniğimizde 2016 - 2024 yılları arasındasağ taraflı kolon 

kanseri olup, patalojik değerlendirmede MSİ durumu değerlendirilen hastaları çalışmamıza 

dahil ettik. Diğer çalışmalara benzer şekilde MSİ-H tümörler daha fazla musinoz histolojiye 

sahip olarak bulundu (%24, 2’ye karşı %52, 9; p=0.008). Tümör diferansiyasyonuna 

bakıldığında, yapılan diğer çalışmalarla benzer şekilde MSİ-H grubunda kötü 

diferansiyasyon gösteren tümörler daha fazla görüldü. MSS grubunda kötü diferansiyasyon 

gösteren tümörler %3.03 görülürken, MSİ- H grubunda %20.6 olarak görüldü (p=0.03). 

Tümör çapına bakıldığında, MSİ-H grubunda ortalama tümör çapı 6.5 cm (en küçük tümör 

çapı 5 cm, en büyük tümör çapı 8 cm), MSS grubunda ise ortalama tümör çapı 4.5 cm (en 

küçük tümör çapı 3.5, en büyük tümör çapı 6.38) olup, MSİ-H tümörlerin tanı anında daha 

büyük tümör çapında ulaştığını bulduk (Tablo 4.2.). 

Gryfe ve ark. yaptığı çalışmada, MSİ-H olan KRK ’in, tümör invazyon derinliğinden 

bağımsız olarak, bölgesel lenf düğümlerine metastaz yapma olasılığının azaldığı 

görülmüştür (96). Çalışmamızda MSS grubunda 24 hastada (%36.4), MSİ-H grubunda ise 8 

hastada (%23.5) lenf nodu metastazı izlenmiş olup, yapılan çalışmalarla uyumsuz olarak 

MSİ-H durumunun lenf nodu metastazı insidansını azaltmadığını bulduk (p=0, 281). Aynı 

zamanda, MSİ-H durumunun vasküler ve perinöral invazyon üzerine de etkisinin olmadığını 

gördük. Ward ve ark. tarafından yapılan çalışmada, benzer şekilde MSİ-H tümörlerinin daha 

ağırlıklı olarak kötü diferansiye müsinöz tümörler olduğu ve sağ kolonda daha çok geliştiği 

görüldü (97). 
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Yapılan çalışmalarda MSİ-H metastatik KRK’lerin, kadınlarda ve yaşlılarda daha sık 

meydana geldiği görülmektedir. Bu tip hastalarda karaciğerden ziyade, lenf nodu ve periton 

metastazları daha fazla görülmektedir (98). Bizim çalışmamızda metastatik hastalar 

çalışmaya dahil edilmediğinden bu durumu değerlendiremedik. 

MSİ-H KRK’de kemoradyoterapi seçimi konusu tartışmalıdır. Bazı çalışmalar 

oksaliplatin ve irinotekan bazlı rejimlerin daha faydalı olduğunu, fluorurasilin etkinliğinin 

olmadığını göstermektedir (92, 93). Yapılan diğer çalışmalar oksaliplatin ve irinotekan bazlı 

rejimlerin hayatta kalma açısından fayda sağlamadığını gösterdi (94, 95). Çalışmamızda 49 

hastaya 5-FU/Kapasitabin ve oksaliplatin bazlı adjuvan kemoterapi uygulandı. MSS 

grubunda 34 hastaya ve MSİ-H grubunda 15 hastaya adjuvan tedavi uygulandı (Tablo 4.1). 

Adjuvan kemoterapi rejimlerinin genel sağkalım üzerinde etkisi bulunmadı. Hastalıksız 

sağkalım analizinde, lokal nüks veya metastaz gelişen 13 hastanın 11‘e adjuvan kemoterapi 

uyulandı. Bu durum adjuvan kemoterapinin hastalıksız sağkalımı artırdığını gösterdi 

MSS grubunda hastalıksız sağkalım ortalama 35 ay (min 9 ay, max 60 ay), MSİ-H 

grubunda ise 36 ay (min 9 ay, max 52.5 ay) olup, MSİ-H durumunun hastalıksız sağkalım 

üzerinde etkisinin olmadığı görüldü. Genel sağkalım hem MSS grubunda ortalama 37.5 ay 

(min 12 ay- max 60 ay), hem de MSİ-H grubunda 37.5 ay (min 18 ay, max 52.5 ay) olup, 

MSİ-H durumunun genel sağkalım üzerinde de etkisi bulunmadı (Tablo 4.5). Adjuvan Kolon 

Kanseri Son Noktaları veri tabanındaki 17 farklı çalışmadan elde edilen verilerin büyük bir 

analizi, MSİ-H durumunun, yalnızca ameliyata giren veya ameliyatı takiben 5-FU bazlı 

adjuvan tedavi uygulanan evre II veya III KRK'li hastalarda sonuçları nasıl etkilediğini 

araştırdı. Sonuçlar, MSİ-H tümörlü hastalarda tek başına cerrahi sonuçların, MSS tümörlü 

hastalara göre daha iyi olduğunu gösterdi (Evre II hastalıkta genel sağkalım için HR, 0, 27; 

P = 0, 01) (98). Çalışmamızda tek başına cerrahi uygulanan MSS ve MSİ-H hastalarının 

sonuçlarında anlamlı farklılık görülmedi. 

Retrospektif Quasar çalışmasında MSİ-H olan KRK hastalarında nüks, MSS KRK 

hastaları ile karşılaştırıldığında %50 daha az görüldü (99). Bununla birlikte yüksek riskli 2. 

evre tümörlerde MSİ-H’nin prognoz üzerine etkisi tartışmalıdır. 3.evre KRK’de MSİ-H’in 

hastalıksız sağkalım ve genel sağkalım üzerine hiçbir prognostik etkisi bulunmamaktadır. 4. 

evre KRK’de ise MSİ-H varlığında hastalıksız sağkalım daha uzunken, genel sağkalım 

üzerine etkisi bulunmamaktadır. Bizim çalışmamızın sonuçlarına bakıldığında, tümör 

evreleri açısından anlamlı farklılıklar bulduk. MSİ-H grubunda evre 1 tümör görülmedi, 

MSS grubunda ise tümörlerin % 15.2’si evre 1 olarak bulundu (p=0.019). Evre 2 tümörler 

MSİ-H grubunda (%47’ye karşı %67.6), evre 3 tümörler ise MSS grubunda daha fazla 

görüldü (%37.9 a karşı %32.4)(p=0.019) (Tablo 4.3.). 
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Shing ve ark.’nın evre II/III kolorektal kanserli 245 hasta üzerinde yaptığı çalışma, 

MSİ-H tümörü mevcut olan evre II/III KRK’li hastanın MSS tümörü olanlara göre daha kötü 

genel ve hastalıksız sağkalıma sahip olduğunu gösterdi (101). Klingbiel ve arkadaşlarının 

1254 hasta içeren çalışmasında, MSİ-H mevcut olan evre II KRK hastalarında evre III KRK 

hastalarına kıyasla hastalıksız sağ kalım ve genel sağkalımın daha daha iyi olduğu görüldü 

(102). MSİ-H, Evre II'de (%20), Evre III'e (%12) göre daha yaygındır ve Evre IV KRK'de 

(~%4) daha da az görülür (100). Bizim çalışmamızdada benzer sonuç mevcuttur. Lui ve 

arkadaşlarının yaptığı çalışma, KRK tanı yaşı arttıkça MSİ-H durumunun azaldığını 

gösterdi. Çalışmamızda hastaların ortalama yaşı MSS grubunda 72.5 (64.0-79.0), MSİ-H 

grubunda ise 71.0 (63.0-79.2), (p=0,519) olup gruplar arasında anlamlı farklılık 

izlenmemiştir. Toplam 34 MSİ-H tümörünün 23'ünde MLH-1, 7 hastada MSH-2, 7 hastada 

MSH-6, ve 27 hastada PMS-2 kaybı görüldü. Yapılan çalışmalarda MLH-1 kaybının daha 

fazla olduğu görülmektedir (126). Bizim çalışmamızda daha fazla PMS-2 kaybı görüldü. 

Çeşitli klinik özelliklerin MSİ tümörleri ile ilişkisinin bilinmesi ve MMR protein 

ekspresyonu kaybı, genetik test için uygun hastaların seçiminde bize yardımcı olabilir. MSİ-

H mevcut olan 34 hastadan 12’sine genetik test uygulanmıştır. Bu durum genç KRK 

hastalarının ve ailelerinin klinik yönetiminde faydalı olabilir. Genç hastaların (<30 yaş) ve 

30-49 yaşları arasındaki proksimal kanserli hastaların yaklaşık yarısında MMR protein kaybı 

ve MSİ-H mevcuttur. Metakron KRK gelişimi ihtimalinin yüksek olması nedeniyle bu 

hastalarda total abdominal kolektomi seçilecek cerrahi tedavi olmalıdır. Ayrıca bu hastaların 

birinci derece akrabalarına da KRK taraması önerilmelidir. Güçlü bir aile öyküsü olan veya 

metakron ve senkron kanser öyküsü olan genç bir KRK hastası için de benzer klinik yönetim 

düşünülmelidir. MMR protein ekspresyonunda germ hattı kaybı olduğu kanıtlanmış hastalar 

için aile üyelerine genetik test önerilmelidir (103) 

Sam ve ark. yaptığı çalışmada AMİO ile acil ameliyat edilen ve elektif ameliyat 

edilen hastaların karşılaştırılmasında MSİ-H mevcut olan ve MSS hastalar arasında fark 

görülmemiş (104). Çalışmamızda MSS grubunda 66 hastanın 15’i acil, 51’i elektif, MSİ-H 

grubunda ise 34 hastanın 4’ü acil, 30’u ise elektif şartlarda ameliyat oldu. Gruplar arasında 

fark izlenmedi (p=0.292). 

MSİ-H tümörleri en fazla Batı Afrikadaki ganalılarda görülmektedir. Burada KRK 

vakalarının %41’i MSİ-H tümörlerdir (114). Dünya genelinde yapılan çalışmalar farklı 

coğrafi bölgelerde MSİ-H KRK in %12 ile %20, 3 oranında görüldüğünü göstermektedir. 

Yüzde 12 ABD'de, %18, 7 Hindistan'da, %18, 7 Malezya'da ve %20, 3 İtalya'da 

bildirilmektedir (114-117). 
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MSİ-H KRK'nin yaygınlığında görülen küresel eşitsizliklerin nedenlerinden biri, 

kısmen analitik tekniklerdeki farklılıklardan kaynaklanmaktadır. Bazı çalışmalarda MSİ-

H’yi tespit etmek için polimeraz zincir reaksiyonu (PZR) kullanılırken, diğerleri 

uyumsuzluk onarım proteinlerinin ekspresyonunu değerlendirmek için 

immünohistokimyayı kullanmaktadır (İHC) (118). Çalışmamızda MMR kaybını ortaya 

koymak için immunohistokimyasal yöntemi kullandık. 

MSİ-H KRK’ler daha çok erken yaşlarda gelişme eğilimindedir. Liu ve 

arkadaşlarının yaptığı çalışmada 35 yaş altı KRK hastalarınn %58’i MSİ-H olarak raporlandı 

(119). Lurkish ve ark. Amerika Birleşik Devletleri'nde yaptığı çalışmada 40 yaş altında KRK 

hastalarının %47’si MSİ-H olarak raporlandı (122). Çalışmamızda Hastaların ortalama yaşı 

MSS grubunda 72.5 (min-maks: 64.0-79.0), MSİ-H grubunda ise 71.0 (min-maks: 63.0-

79.2) olup, yapılan çalışmalarda görülenin eksine MSİ-H in erken yaşlarda görülmediğini 

bulduk. Toplam 100 hastanın 12 ‘i<50 yaş olup, MSİ-H mevcut olan 34 hastanın 6 ‘sı (%17), 

MSS 66 hastanın 6’ı (%9) 50 yaşın altında görüldü. VKİ ve preoperatif bakılan CEA 

değerleri arasında iki grup arasında anlamlı farklılık görülmedi 

Ward ve ark.’larının Avustraylyada yaptığı çalışmada, 302 MSİ-H KRK hastası 

değerlendirildi. Bu çalışmada MSİ-H KRK’lerin kadınlarda daha fazla görüldüğü raporlandı 

(117). Avustralya, Yeni Zelanda, Amerika Birleşik Devletleri, Kanada ve Birleşik Krallık 

gibi gelişmiş ülkelerde MSİ-H mevcut KRK’ler erkeklerde 2 kat daha fazla görülmektedir 

(111, 113, 117). Bizim çalışmamızda Toplamda 52 erkek (%52), 48 kadın (%48) hasta olup, 

gruplar arasında cinsiyet dağılımı bakımından anlamlı farklılık görülmedi. Bu nedenle, MSİ-

H mevcut KRK ile cinsiyet ilişkisini ortaya koymak için daha ileri çalışmalara ihtiyaç vardır. 

İtalya, Avustralya ve Amerika Birleşik Devletleri’de yapılan çalışmalar kötü 

diferansiye müsinöz adenokarsinomun MSİ-H KRK ile güçlü bir şekilde ilişkili olduğunu 

göstermiştir (112, 117, 121). Sonuçlarımız bu bulgularla uyumlu olarak görülmektedir. Her 

iki grupta en fazla görülen orta diferansiye tümörler olmuştur (Sırasıyla: %93.9; 70.6). MSİ-

H grubunda kötü diferansiyasyon gösteren tümörler daha fazla görüldü. MSS grubunda kötü 

diferansiyasyon gösteren tümörler %3.03 oranında görülürken MSİ- H grubunda %20.6 

olarak görüldü (p=0.003). 

Yapılan çalışmalar KRK hastalarının ameliyat sonrası takibinde serum CEA 

seviyesinin izlenmesini önermektedir. İlk 3 yıl boyunca her 3 ayda bir ve daha sonra takip 

eden 2-3 yıl boyunca her 6 ayda bir test edilen CEA düzeylerinin, KRK tedavisinden sonra 

altın bir takip standardı olduğu kabul edilmektedir (123-125). Çalışmamızda tüm hastaların 

preoperatif dönemde ve ameliyat sonrası 3, 6, 12 ve 24. ayda rutin olarak serum CEA 

seviyesine bakıldı. MSİ-H ve MSS tümörleri arasında preoperatif ve takip sürelerinde CEA 
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seviyelerinde anlamlı farklılık görülmedi. Çalışmamızda MSİ-H durumundan bağımsız 

olarak ameliyat sonrası takiplerinde lokal nüks ve metastaz gelişen hastalarda, özellikle 6., 

12., 18 ve 24. aylarda CEA seviyesinin anlamlı olarak yüksek seyrettiğini gördük. Aynı 

zamanda CEA genel sağkalım üzerinde de etkili olarak görüldü. 

Amerika Birleşik Devletleri Sürveyans, Epidemiyoloji ve Son Sonuçlar  verilerinden 

elde edilen bir çalışmada, kolon kanserinin 5 yıllık evreye özgü sağkalımları, evre I için 

%93, evre II için %82, evre II için %59 idi. Evre III ve evre IV hastalar için 5 yıllık sağkalım 

%8 idi (127). Ege Üniversitesi Kanser Araştırma Merkezi’nin 1992-2017 yılları arasında 

kanser kayıt verilerinden elde edilen sonuçlar incelendiğinde ülkemizde KRK teşhisi alan 

hastalarda beş yıllık sağkalımın %53.1 olduğu görüldü (129). Çalışmamızda evreye özel 

omayan 1, 3 ve 5 senelik hastalıksız ve genel sağkalıma bakıldığında 1 yıllık genel 

sağkalımın %88, 3 yıllık genel sağkalımın %83, 5 yıllık genel sağkalımın ise %77 olduğu 

görüldü. 1, 3 ve 5 yıllık hastalıksız sağkalıma bakıldığında, 1 yıllık hastalıksız sağkalım nin 

%87, 3 yıllık hastalıksız sağkalımın %84 ve 5 yıllık hastalıksız sağkalımın %84 olduğu 

görüldü. 

Yapılan çalışmlarda Patolojik faktörlerin değerlendirilmesinde hem kolon hem de 

rektum kanseri için tkötü diferensasyon derecesi, lenf nodu metastazının olması ve uzak 

metastazların kötü sonuçlarla ilişkili olduğu görüldü (128). Çalışmamızda mortalite görülen 

19 hastanın 2’de (%66.7) taşlı yüzük hücreli ca görüldü (p=0.017). Aynı zamanda Lenf nodu 

pozitifliğinin genel sağkalımı azalttığını gördük (p=0.002, HR: 4.72). Mortalite izlenen 19 

hastanın 10’da uzak metastaz görüldü. Uzak metastaz varlığının mortaliteyi anlamlı olarak 

artırdığı görüldü (p=0.001, HR: 5.22). 

Çalışmamızda hastaların hastalıksız ve genel sağkalımını etkileyen faktörlerin, tümör 

histoloji alt tipi, tümör diferansiyasyonu, tümör çapı, lenf nodu metastazı, ameliyat sonrası 

komplikasyonlar olduğu ve mikrosatellit instabilite varlığının hastalıksız sağkalım ve genel 

sağkalım üzerinde etkisinin olmadığı görüldü. Çalışmamızdan çıkan bu sonuç yapılan 

çalışmalarla uyumlu olarak görüldü. Tüm bunlara rağmen bu sonucu desteklemeyen 

çalışmalarda mevcut olup, bu konuda daha ileri çalışmaların yapılmasına ihtiyaç vardır. 

Çalışmamızın en büyük kısıtlılıkları, retrospektif olması ve hasta sayısının az 

olmasıdır. 
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6. SONUÇ VE ÖNERİLER 

Çalışmamızda temel amaç sağ kolon yerleşimli kanserlerde MSİ-H durumunun 

hastalıksız ve genel sağkalım üzerine etkisini ortaya koymaktır. Sonuç olarak bulgularımız 

MSİ-H varlığının sağ taraflı kolon kanserlerinde hastalıksız sağkalım ve genel sağkalım 

üzerine olumlu veya olumsuz bir etkisinin olmadığını gösterdi. Bu sonuçlara göre sağ taraflı 

KRK 'de MSİ-H durumu bağımsız bir prognostik faktör değildir diyebiliriz. Bununla birlikte 

daha fazla hasta sayısı ve daha uzun takip süresinin olduğu çalışmalara ihtiyaç vardır. 
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129.  Haydaroğlu A, Sert F, Caner A. Ege Üniversitesi Hastanesi veri tabanındaki kanser olgularının 
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