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KOLOREKTAL KANSER NEDEN
ONEMLIDIR?

Kolorektal kanser (CRC) dunyada sik rastlemilon
kanser turadur. Divet ve yasam bigimleri benzer
olan kuzey Amerika ve Avrupal toplumlarda,
kanserle ilgili mortalite ve morbiditenin en buytk
sebeplerinden biridir. Siralamada, erkekler arasin-
da 3., kadinlar arasinda ise 4. sikiktadir. Amerika
da nufusun %6’sinda invazif CRC gelisecektir (1).
CRC, sanayilesmis Ulkelerde siktir, gelismemis Ul-
kelerden gelismis Ulkelere gé¢ edenlerde risk art-
maktadr (1).

Erken tarusi, hayat kurtaric: olabilen bir kanserdir.
Ister deprese lezyon, isterse sesil yada protriize po-
lip olsun adenomatdz polipler, CRC'in en 6nemli
preneoplastik lezyondur (1). Erkenden tespit edilip
rezeke edildifinde bu grup hastalann %100°e ya-
kin yasam sansi vardir ve hayat kurtarncidir (karsi-
noma insitu ve submukozaya yerlesmis CRClerde
5 vyl strvi orarni %97.6'dir (2). CRC'nin erken tarusi,
ge¢ taninmasi durumunda ortaya gikacak olan
cerrahi tedavi, kemoterapi, is gucu kayhl gibi za-
rarlan da dnlemektedir. Gaitada gizli ken (GGK)
testi, fleksibl rektosigmoidoskopi (FS), kolonoskopi,
vitual kolonoskopi gibi tetkiklerle yapilan tarama
programlannin amacida budur. Gilbertsen ve
Nelms'in 27.000 hasta tizerinde yaphd sigmoidos-
kopi tarama ¢alismasinda, distal CRC1 énlemede
basan oram %60-85 arasinda bulunmustur (3). Sa-
dece GGK testi taramasiyla CRC oranimn %20
azaldigl gézlenmistir (4).
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KOLOREKTAL KANSER VE POLIPLER
ARASINDAKI ILISKI

CRC’ ler genellikle polipoid ve nonpolipoid adeno-
malardon, nadiren de duz adenomlardan kay-
naklonmaktadir. Adenom sayist arttikga CRC ge-
lisme riski de artmaktadir. Bunun tipik érmegdi fami-
lial adenomatédz polipozis sendromudur. Cograrfi
olarak adenomalamn sik goruldugu topluluklarda
CRClere sik rastlonmaktadir (1). Adenomalarin
boyu buyudukge villdz yapi, displazi ve nukleer
atipi orani artmakta, karsinoma insitu, veya inva-
zif karsinoma gelisimi riski de artmaktadir (1). Ga-
numuzde CRCin gelisimiyle ilgili benimsenen iki
teori vardir;

I- KOLOREKTAL KANSER GELISIM
TEORILERI

I) Adenoma-karsinoma yol (patways) teorisi: Bu
teoride familial adenomatdz polipozis (FAP) veya
DNA mismatch-repair genlerindeki mutasyonlar
neticesi ¢ikan ve displastik epitel igeren adenom-
lardan kanser gelisimi fikri savunulur (3). Polipoid
adenomlar da malignite riski sure, buyukluk ve vil-
16z yapr oranyla artar. Yuksek adenoma preva-
lansh toplumlarda fertlerin %40-50'sinde bulunan
multipl adenomalar yuksek oranda kanser (Ca)
gelisme riskini acgiklomaktadir (5). Bu teoriyi des-
tekleyen ve desteklemeyen bulgular vardir (6).

Destekleyen bulgular: Adenoma ve karsinomala-
nn kolonda benzer dagihmu, siklikla ayru lokalizas-
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yonda birlikte olmalar, adenomalarnn kanser olan
kolonda artmig oranda bulunmaisi, zamanla artmis
atipi derecesi ve invazif kanserin birlikte artmasi,
deney hayvanlannda adenoma ve karsinomala-
nn Uretilmesi, adenomalann ¢ikarlmasiyla karsi-
nomalann %85 oranda azaltlmasi, direkt gegisin
belirgin olmasi, kromozomal yapilannin ve antije-
nik yapilannin benzerligi, benign adenomamnin
DNA kapsaminin adenoma ve karsinoma arasin-
da bir yerde olmasi, adenoma ve karsinomalar
arasinda benzer onkojenlerin ve benzer enzim ya-
pilcnn olmast. Desteklemeyen bulgular: ayni ¢alig-
malarda adenoma ve karsinomalann farkh lokali-
zasyonlarda bulunmasi, polipi olan ve olmayan
hastalarda kanser gelisme orcnin ayni olmasi, ku-
¢uk karsinomalarda adenoma sahalomnni goster-
mede vetersiz kalinmasi, adenomalarda karsino-
malarn goésterememektir.

II) De novo kanser geligim teorisi: Bu teori daha
6nce adenomu olmayanlarda gelisen CRC' leri
aciklamak i¢in ortaya atilmistir (3) (M. Webster;
baslangigtan). Polipoid ve nonpolipoid lezyonlar-
da APC ve p53 gen mutasyonlam benzer sikhikta ol-
malanna ragmen nonpolipoid erken Ca'da K-ras
mutasyonlarn daha azdir. Nonpolipoid erken non-
depresse kanserlerin >%50'sinin temelinde residuel
adenom varken, erken deprese Ca'da adenoma-
téz komponent yoktur. Bir baska ¢alismada de no-
vo kanserlerin CRC'In %4011 olusturdugu gésteril-
mistir (3). Kudo, kolorektal karsinogenez de nonpo-
lipoid énculerle ilgili olarak farkh bir yol varhgim
benimsemistir ki; bu yol de novo olarak isimlendi-
rilir (3). Japonya da, 1985'de Muto ve ark.lan flat
veya deprese adenoma kavramindan bahsetmis-
lerdir. Kolorektal adenomalann boyu proliferas-
yon ve apopitozis arasmndaki dengeyle belirlenir
(7). Deprese adenomalarda asin apopitoza bagh
olarak polip az buyur. Deprese adenomalar da tU-
buler yapr érmedi daha belirgindir. Onceler, bu
lezyonlann Joponlara ézgu oldugu dustnalmus,
daha sonra bagka tlkelerde de oldugu gosterilmis-
tir. Ingiltere de yapilan bir prospektif calismada
adenomalarnn %36’siin nonpolipoid oldugu, bun-
larda Ca ve high-grade displazi oranlanmnn; kaguk
nonpolipoid lezyonlarda %4, ki¢uk protruze polip-
lerde %6, buyuk poliplerde % 16, buyuk nonpolipo-
id lezyonlarda %29, non-polipoid deprese lezyon-
larda %75 oldugu goésterilmistir (8). Bu ¢alisma Ku-
do'nun deprese olan poliplerin nadir bulunmalarn-
na ragmen ¢ok agressif olduklon hakkindaki du-
suncesini desteklemektedir.
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II) ADENOMLARDA KANSER GELISIM
SAFHALARI

Bu safhalar sunlardir;

a) Karsinoma insitu (CiS): intraepitelial Ca olarak
kabul edilir (3), bazal membrana invazyon yoktur.

b) Stipheli invasif karsinoma (questionable invasi-
ve carcinoma; QIC): CIS ile ayni 6zelliklere sahip-
tir, bazal membrana invazyon karan vermek zor-
dur.

¢) intramukozal karsinoma (IMC): L. Proprict dat tii-
mor yigimlan vardir, kolon mukozasinda lenfatikle-
rin yoklugu, lenfatik temizleme olmamasi bu yigin-
lem agiklar (3, 9.

d) Submukozal karsinoma (SMC): Muskularis mu-
koza tabakasinin dtesine belirgin timér hiicre yi-
Ginlom vardr, sikhdn %5dir. CIS ve submukozaya
yerlesmis Ca'da 5 yil survi %97.6'dir (2). Kolon mu-
kozasina sinirh neoplastik lezyonlar lenf nodlanna
metastaz yapmadiklonndan submukozaya timor
derinliginin bilinmesi ¢ok énemlidir (3). Lenf nod
metastazr %15 orandadir ve bu risk invazyonun
derinlik ve genisligiyle orantiidir (3). Submukozal
invazyon derecesi, erken CRC'in guivenli rezeksiyo-
nu i¢in rélatif yada kesin olarak simiflondirmalidir.
Endoskopiyle rezeke edilen neoplastik bir lezyo-
nun patolojisinde submukozal invazyon varsa ay-
nca kolon rezeksiyonu da dusunulmelidir. Eger
lenfatik/venodz invazyon, rezeksiyon sininnda masif
kanser invazyonu varsa, karsinoma kot differen-
sive yada undifferensiye ise metastaz riski nispeten
yuksektir. Eger submukozal invazyon suphesi var-
sa endoskopik mukozektomiden kagimilmalidir.
Gergekten, lezyonun endoskopik morfolojisi sulb-
mukozal invazyon riski hakkinda tahminde bulun-
mamizi saglar. Polipoid lezyonlar ¢ok siklikla sml,
sm?* ve nadiren sm?® olabilirlerken nonpolipoid lez-
yonlar siklikla sm? veya sm® olurlar

e) De novo karsinoma (DnC): Residli adenomasi
olmayan kuguk bir karsinomadir, normal kriptler-
den kaynaklandigima inomnilir

f) Lenfomatéz polipozis: Sentrositlere benzeyen
lenfoma hucrelerinin huicrelerin olusturdugu lez-
yonlardir.

III) KARSINOGENEZDE DIiSPLAZi VE
HISTOLOJIK DEGISIMLER

Displazi ve adenoma terminolojisinde bati ve do-
gulu patologlar arasmda farkhihiklar vardir; bahda,
protrize non invazif neoplastik lezyonlar adenoma
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olarak, flat ve depressif non invasif neoplastik lez-
yonlar displazi olarak kabul edilitken Japonya da
her iki lezyonda adenoma olarak adlandinlir ve
tarif edilirken deprese, flat yada uzantih (protruze)
olarak tanimlcmir. Son yillarda polipoid ve nonpo-
lipoid adenoma terimleri kullanmaktadir; sesil ve
sapl tipleri icerenler polipoid adenomalardr, flat
ve deprese displazi alanlan ihtiva eden hafifce
protrizyon yapan polipler ise nonpolipoid adeno-
malardir (2).

Kolorektal adenomlarda epitelyal displaziyi ta-
nmimlamak i¢in su kriterler kullanilmaktcdhr;

A) Low-grade displazi (LGD): Duzenli tubulleri,
kriptleri ve villtslan olan, i veya sigara seklinde
uzamus hiperkromatik ¢ekirdekli hiicreletle ¢cevre-
lenmis ve duizenli ¢ekirdek zamn olan yapilardir. Hi-
perkromatik pleomorfik ¢ekirdek tabakalasma ya-
par ve hi¢cbir zaman epitelin 1/2 alt yamsina uzan-
maz.

B) High-grade displazi (HGD): LGD'de anlatilan
Ozelliklere ilaveten tabaka yapmis ¢ok sekilli ve hi-
perkromatik ¢ekirdek epitelin ust tabakasindan 14-
mene uzamm gosterir, degisiklikler en az 3 tubul
yada kript de gosterilmelidir.

Muto tarafindon adenomalar histolojik sekillenme-
lerine gére; tubuler, villdz ve tubulovilldz (miks)
adenomalar olarak smiflandinldr (10). Serrated
adenoma ve mikro tubuler adenomalar sonralan
bu simiflamaya katilmigtir.

a) Tabiller adenomalar: > 80%'de displastik tubu-
ler degisiklikler vordar.

b) Villé6z adenomalar: = 80%'de displastik villdz
yaprak seklinde degisiklikler vardir. Proliferasyon
displastik bezin Ust kismmda olusur ve MIB1 belirte-
Glyle gosterilebilir (11).

c) Tubiilovilléz adenomalar: villdz displastik dedi-
siklik >%20 ve <%80'dur.

d) Serrated adenomalar: nadir lezyonlardir (2, 3,
12) (%0.5-0.6). Klinik, lokalizasyon, cins ve yas da-
giimlaon diger polipler gibidir, boylan 0.2-7.5 cm.
arasindadir, % 66's1 dimunitiftir, protruze yada diz
(flat) olabilirler. Kuguk protruze olan serrated ade-
nomalar hiperplastik poliplere, buyukleriyse villdz
adenomalara benzer (2). Ayrnica serrated adeno-
matdz polipozis de tarif edilmistir. Invasif kansere
ilerlemesi nedeniyle dikkat ¢ekmislerdir (13). Serra-
ted adenomalar testere disi gérinttsudeki bezler-
den olusur ve low-power incelemede hiperplastik
poliplere benzer, high-power'da ise bir cok adeno-
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malardan daha fazla mukus, hiperplastik polipler-
den daha az olgun hucreler igerdikleri fark edilir.
Baglangigta sadece alt tabakalardaki hicreler
displastiktir. Villdz ve tubller adenomalamnn tersine
proliferasyon 1/2 alt tabokada olur. Her 1/4 vaka
geleneksel adenomalarla kangrr. Inflamatuar ve
hiperplastik poliplerin aksine subepitelyal kolla-
gen kati kahnlasmamustir (2). p53 gen mutasyonu
karakteristik genetik degisikliktir. Yasiro ve ark.’lon
serrated adenomalarda farkh olarak 18. kromo-
zomda heterozigotite kaybim géstermistir (14). Bun-
larda de novo yolla kanser gelisir.

e) Mikro tibiler adenomalar: Bunlar displastik
epitelin yuztk seklindeki mikrotubuler bezlerinden
kaynaklanirlar, bu protruze adenomalornn villéz
adenomalardan aynmi zordur (15).

PROGNOZ

CRC'de prognoz, patoloji, klinik, laboratuar ve has-
taya ait foktoérlere baghdir; penetrasyonun derinli-
gi, rejyonal lenf nod sayisi, tumodrun histoloji ve
farkhlagsma derecesi, vendz, lenfatik, perindral in-
vazyon derecesi, timdrin boyu, morfolojisi ve
DNA kapsamuyla iliskili oldugu kadar hastada ka-
nama, tikanma, perforasyon gibi komplikasyonla-
nn varhdl, hastonin yasi, tamér lokalizasyonu, pre-
operatif CEA seviyesi, uzak metastazlann varhdn
da 6nemli faktdrlerdendir.

POLIPLER

Polip terimi, Yunanca da bir sapla mukozaya bag-
I, ldmene dogru uzanth olon lezyonu belirtmek
icin kullarlmaktadir. Polipler hakkinda yeterli bil-
gi sahibi olmak, tip ve &zelliklerini iyi bilmek, han-
gilerinin neoplastik olduklcmni anlayabilmek CRC1
gelismeden tedavi edebilmek icin gereklidir.

KOLOREKTAL POLIPLERIN
SINIFLAMASI

D) KLINIK SINIFLAMA; ikiye ayrlrlar;

a) Sporadik: cevresel faktérlerle gelisirler ve yash-
larda sik goérulurler.

b) Herediter: cilevidir, erken yagslarda ortaya ¢i-
karlar. Bunlarda neoplastik ve non-neoplastik ola-
rak gruplara aynlrlar (2) (Tablo 1).

II) ENDOSKOPIK SINIFLAMA;

1) Limene uzantil (polipoid yada eksofitik); sesil
veya sapl olabilirler
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Tablo 1. Poliplerin Klinik ve Histolojik Siniflamasi (2).

Sporadik Polipler Non-neoplastik

Neoplastik

Herediter Polipler ve Polipozis Non-neoplastik Polipozis

Neoplastik Polipler
Neoplastik Polipozis

Hiperplastik (Metaplastik)*
Inflamatuar

Javenil

Lenfoid
Cronkhite-Canada Syndr.

Adenoma*
DALM*

Serrated Adenomalar

Hiperplastik Polipozis ©
Juvenil Polipozis ©
Peutz-Jeghers synrome ©

Ruvalcaba-Myhre-Smith Syndr.
Cowden Hastah@ Devon Family Syndir.
HNPCC*

FAP* ve varyontlan (Gardner Send., Turcot Send.,Oldfield Send.,
Zomca Send.)

Flat Adenoma Sendromu.

DALM: dysplasia associated lesions or mass, HHPCC: Herediter nonneopolipozis kolorektal kanser, FAP: familial adenomatozis

polipozis (Gardner sendromu dahil)

* Bu polipler limene (protruze) uzarum yapan ve yapmayan ozellikler tasiyabilir.
©: Benign histolojik ézelligine ragmen hastalar intestinal ve extraintestinal kanserlere yakalonma riskine sahiptir.

2) Uzantisiz (noneksofitik, flat) olabilirler: Duz
olanlar mukoza seviyelerine goére;

a) hafifce yuksek,
b) duz,

¢) hafifce ¢oktk olmak uzere U¢ gruba aymnlirlar.
Yasusho ve ark.lon 1997'de 115 endoskopik tamni
konmus CRC'ler Uzerinde calismus ve "flat eleva-
ted" tip CRC’ de kenarlardaki duzensizligin malign
potansiyel isareti oldugunu géstermislerdir (16). Ja-
ponya da 1997'de Takeshi deprese tip CRC’ de ku-
¢Uk deprese alanlann morfometrilerinin de kanser-
le iligkili olduklarini géstermislerdir (17).

III) PiT PATTERN TIiPLERINE GORE
SINIFLANDIRMA

Kolon yuzey mukozas! scanning elektron veya ste-
reo mikroskopla incelendiginde her biri 5-6 hticre-
den ibaret, duzenli dagiim goésteren liberkhin
kriptlerinin barsak limenine agilis géruntuleri izle-
nir. Bunlara pit pattern denilir. Normal ve anormal
lezyonlann kendine 6zgu tipik pit gérunumleri var-
dir (2, 3), 5 tip pit patterni vardir;

A) Tip I. normal kolon mukozasini gésteren duzen-
li dizilim ve buyuklukte olan yuvarlak pitlerle ka-
rakterizedir

B) Tip II: bu tipte yildiz yada sovan seklinde, nor-
malden buyuk, duzenli dizilmis pitler vardir, hi-
perplastik polipler bu tiptedir
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C) Tip III: 2 alt tipi vardir;

a) Tip IIIL érneginde [L: long] pitler uzamistir, ge-
nellikle tubller adenomalar bu gruptadir.

b)Tip IIIS érneginde [S: small] pitler sikica dizilmis
ve normalden kisadirlar. Nonpolipoid neoplastik
high-grade ve low-grade lezyonlar Tip IIIL yada
Tip IV tiptedir. Kriptalar uzamig yada serebriform
(beyin giruslan) gérunt verirler. Eger Tip IIIS var-
sa, (pitler kuc¢uk, siki, duzensiz ve uzamig) bu du-
rum nonpolipoid deprese kansere gidisi gosterir.
D)Tip IV: poliplerde dallanmis pitler vordir

E)Tip V: 2 tiptir:
a) TipVir; dlzensiz (irreguiler)

b) TipVns: yapisiz (:non-structural) kaba ve ulserli
yuzeyi olon pitlerden yoksun tiptir Tip Vir: kanserli
nonpolipoid neoplastik lezyonlarda gérulur; pitler
duzensiz sekil ve buyukluktedir. Tip Vns'de Ulserin
varligl veya pit agilist olmayan sahalarn olmast
mukozaya invazyonun varligini ima eder. Adeno-
matéz ve non adenomatdz poliplerin sikhiklan
Tablo 2'de goésterilmistir.

Kudo ve ark.lan 12.104 kolorektal polipin histolojik
neticeleriyle pit pattern tiplerini karsilastirmigtir
(Tablo 3). Pit pattern tipleriyle submukozal invazif
neoplazi sikhd arasmndaki iliski Tablo 3'de goésteril-
mistir (18,19). Pit pattern tipleriyle histolojik netice-
ler buyuk oranda dodrulukla tahmin edilebilmek-
tedir. Adenomatdz ve non adenomatédz polipleri-
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Tablo 2. Adenomcatdz ve Nonadenomcaitoz Polip Oranlan

Yil Hasta Polip Non adenomatéz P. % Adenomatéz P.+ Ca %
Arasgtirmaci (n) (n) Hiperplastik Normal/Lenfoid
Polip Agregat Mikst* Adenomatéz Kanser
George et all (33) 1994 41 89 %67 %24 %5
R Keisselich (34) 2001 52 283 %51 %20,8 - %24 %4,2
Allon P. Weston (45) 1994 753 1964 %37 ,2 %17,9 %4.9 %40,7 -
D.Kulling et al (25) 2001 494 1681 %28,2 %2,1 - %69,7 -

* Mikst tip polipler adenomatdz yapr tasidiklanndon bu grup igine katilmislardar.

nin degdisik otérler tarafindon ¢ahgilon sensitivite,
spesifite, negatif ve pozitif prediktif deJerler ve
dogruluk degerleri Tablo 3'de aynca gosterilmistir.

Mukozonimn derinliklerinde olan degisiklikler yuze-
ye yanslt, ayrncd bir gok neoplastik lezyonda proli-
ferasyon altton ylzeye dogru ilerler. Lezyon serra-
ted adenomalar veya IBDle birlikte IEN'de oldudu
gibi sadece mukozanin derinliklerine smirlandinl-
mis kalabilir.

Pit pattern ¢calismasinda uzmanlasmak patolog ve
endoskopist arasmdaki siki iliskiye baghdir. ideali
endoskopik mukozal rezeksiyon yapip laboratuara
goénderilmeli, patologla birlikte yeniden boyamal
ve kesitlere ayiran mikroskopta incelenmeli ve fo-
tograflon gekilmelidir. Sonra histolojik kesitler pato-
logla birlikte incelenerek bu mikroskobik géruntu-
ler video endoskopi ve dissekan mikroskopi gbrun-
tileriyle karsilastinlmalidir. Bu yolla hem endosko-
pistler hemde patologlar mukozal kript patterninin
histolojisinin tahmininde aligkanlik kazarrlar.
High-resolution fiberoskopun kromoendoskopi ve
magnifikasyonla birlikte kullonimi CRC'in erken-
den saptanma orarnu olduk¢a yukseltir (20,21). Vir-
tual kolonoskopinin CT veya MRI' la birlikte kulla-
nimiyla sadece >1cm polipoid neoplazi saptana-
bilmektedir (22).

HiGH RESOLUTION ENDOSKOPLAR

Bunlarda konvansiyonel olanlara gére daha fazla
piksel (bir gérunttinun videoya aktanlabilen en
kucuk elementi) ile sahanin daha genis ve detinle-
mesine gérinmesini saglayan optik sistemler var-
dir. Normal endoskoplar 10-71 u ¢apinda objeleri
fark edebilirken, high resolution da 125-165 p ¢ap-
taki objeler fark edilebilir. Magnifikasyon bir imariji
buyuttrken, high resolution detaylh gdzlem kabili-
yetini arttinr ve bu fonksiyonu yuksek piksel dansi-
teli ¢iplerle (CCD: charged—coupled devices) ya-
par. Klasik endoskoplarda 100.000-200.000 piksel
dansiteli CCD’ler varken high resolution’ da
850.000 piksel dansiteli CCDler kullonilmaoktadir
(23). Hem high resolution hem de magnifikasyonlu
endoskoplar kromoendoskopiyle birlikte kullanil-
mak i¢in tasarlonmuslardir (24). High resolution en-
doskoplarla yapilan ¢ok merkezli calismada ade-
nomatédz ve nonadenomatdz poliplerin ayinci tani-
sinda histolojiyle olduk¢a uygun neticeler bulun-
mugstur (53,25). Atlanta da, 2001'de yapilan DDW
toplantisinda flat lezyon olarak saptanan lezyonla-
nn aslinda ¢ogu deprese lezyonlar oldugu ve tamni-
lem i¢in high-resolution endoskoplar gerekmedidi
fikri ortaya ¢ikmustir (26).

Tablo 3. Shin-ei Kudonun 12104 lezyon Uzerinde yaphdi galisma

Pit Pattern Tipi Tip II Tip IIIL Tip IIIS Tip IV Tip V irregiler Tip V non-struktirel
HISTOLJI Hiperplastik Polip % 69.4
Adenoma %30.5 % 92.7 %86.3 %74.9 %39.2 %6.7
Karsinoma - %4.2 %12.7 %22.4 %60.9 % 93.3
SUBMUKOZAL  Neopiastik Lezyonlor 222 8594 282 1919 266 195
INvazyON Submukozal Kanser 0 0 11 73 56 128

GG
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MAGNIFIKASYON

Magnifikasyonda géruntu 150-170 kat arttinlmustir.
Zoom islemi endoskoptaki bir dugme yada ayok
peddal ile devreye sokulur (22). Kromoendoskopiy-
le birlikte yapilir; neoplastik polipleri non neoplas-
tiklerden, Ca'yi displaziden ayirmada gergek histo-
loji yerine gecmistir. islemde énce kolonoskopik
degerlendirme yapilir sonra saptanan lezyon de-
Qerlendirilir. Sonra edinilen imaja gére ya muko-
zektomi yapilir yada cerrahi rezeksiyonu karan ve-
rilirse biyopsiler aiinarak ¢ikilir. Joponya da S.Ku-
donun liderliginde magnifikasyonla yapilon ¢als-
malan diger ¢alismalar desteklenmistir (22, 27). S.
Kato ve ark.lan tarafindan, Japonya ve Ingiltere
de 1993-1998 ddéneminde, magnifying kolonosko-
pisivle indigo karmin (%0.2) kromoendoskopisi
4445 hastayla yapilan retrospektif calismada non-
neoplastik lezyonlonn tomdaki dogrulugu %75,
adenomatdz polipler igin %94, invazif karsinoma-
lar icin %85 olarak bulunmustur (50).

MAGNIFIKASYONSUZ KROMOENDOS-
KOPININ FAYDASI VARMIDIR?

EJer high-resolution indigo karmin kromoendosko-
pisi rutin kullanmlirsa saptanan kolorektal lezyonlu
sayist artar ve bu lezyonlann ¢cogunun nonpolipo-
id ve non neoplastik olduklan géralmusttr. Kromo-
endoskopinin yaygnlasmast mukozektomi ve bi-
yopsi gibi islem sayisini ayrnca arttirmakta bu da
beraberinde maliyet ve komplikasyon artisi soru-
nunu getirmektedir. Eger hasta risk grubu digin-
daysa, normal mukozal kiside buyuk bir segmen-
te kromoendoskopi yapimasi pratik olarak fayda-
sizdir ¢unku saptcmon kuguk lezyonlann ¢ogu hi-
perplastik poliplerdir (22). Kromoendoskopi suphe-
li gérinen bir kolon sahasimin sinirlh segmentlerin-
de ve kanser riski yuksek olan hastalarda faydal-
dir. Pit patternlerin magnifikasyonsuz degerlendi-
rilmesi elbette ki magnifikasyonlu ¢alismalarla ki-
yaslonamaz. Yinede, sik rastlanan nonneoplastik
Tip I ve II'ler yeterli guvenirlikte taninabilmektedir,
ne displazili bir adenoma nede karsinomatédz lez-
yonlar bu grup iginde yanlighkla konamaz. Bjorn
Lembechan'n Ingiltere de yaphdn 500 hastalk ca-
hsmada hiperplastik polipleri adenomatédz polip-
lerden ayurt etmede indigo karmin kromoendosko-
pi metoduyla standart ve magnifikasyonlu kolo-
noskopiletle elde edilen neticeler karsilastinlmis ve
farkhlik olmadidn bildirilmistir. Bu ¢calismada invasif
kanserin tanist ve adenomatédz polipin high veya
low grade aymminda magnifikasyon kolonoskopi-
sinin faydal oldugu belirtilmistir (28).
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MAGNIFiKASYONUN FAYDALARI:

1- Pit pattern simiflomasinda, histolojivle ilgili ola-
rak prediktif degeri klasik kolonoskopiden ¢ok yuk-
sek ve gercek biyopsi degerine yakindir. Tanaka
ve ark.lanmmn yaptiklon ¢calismada, buyuk pit pat-
ternli lezyonlarda (Tip I, Tip IIL ve Tip IV) magnifi-
kasyonsuz kromoendoskopinin yeterli oldugu, ku-
¢uk ve irreguler pit pattemleri olan lezyonlardaysa
guvenilir olmadidn bildirilmistir (22).

2- Tedavi metodu se¢iminde yardimceidr (20).

3- Atipik kript fokuslorn saptayabilir, bu ktuguk de-
fektler degisim potansiyelleri belli olmadigindan
takip edilmelidir. Magnifikasyon mukozektomi en-
dikasyonuna ¢ok yardimciyken malignite potansi-
yeli olan kuguk, deprese lezyonlann analizine kis-
men yardimcidir. Magnifikasyonun lezyonun deri-
ne yayilimi hakkinda prediktif degeri vardir; eger
lezyonun periferinde nonstrukturel pit patterni var-
sa burada yaygin submukozal invazyon riski var-
dir ve hastaya cerrahi tedavi tavsiye edilmektedir
(22).

IV) HISTOLOJIK SINIFLANDIRMA
(Tablo 1)

I) SPORADIK POLIPLER:
A) Non neoplastik olanlar:

1) hiperplastik polipler (Metaplastik): Bunlar birer
mukozal hiperplazi odaklandir. Lieberkthn kriptle-
n yaprak seklinde gentiklenerek testere disi gérin-
tist alir. Kolumnar hucrelerin aralannda buyuk
goblet hticreleri vardir. Kriptlerin tabam kugtk yu-
varlak ¢ekirdekli duzenli hucrelerle siralcmmustr
(2).

2) inflamatuar polipler: devam eden veya duzle-
mekte olan inflamasyon odaklandir, rejenerasyon
yada granulasyon dokusu gosterirler, tek veya
multipl olabilirler (2).

3) juvenil polipler: hamartomatoz tabiattadirlar,
genellikle <14 yas gérulurler. Non familial tiplerde
3 taneye kadar polip olusabilir, boylarn 3 cm.ye
kadar gikar ve saphdir. Hafif kirmizi, erode ve frajil
yuzeyleri vardir. Kesit yluzeylerinde mukusla dolu
vakoller vardir (2).

4) lenfoid polipler: lenfoid hiperplaziden meydona
gelirler. Submukozada kolayca fark edilen, germi-
nal merkerzleri olan lenfatik agregatlar vardir, poli-
pi kaplayan kolorektal mukoza normaldir (2).
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B) Neoplastik olanlar; kolorektal neoplastik polip-
lerde histolojik tam baghca displazi (adenoma) ve
penetrasyon derecesine (karsinoma) baghdir. Po-
liplerin histolojik yapisal bigimleri [tabuler, villdéz
yada serrated] ise malignite riskini belirler. Villdz
yapl, buyuk olmas: ve high-grade displazi varhdn
malign potansiyeli olduk¢a arttinr. Kucguk poliple-
rin az bir kismi invasiv karsinomaya dogdru ilerler.
Neoplastik polipler ayn zamaonda endokrin huicre-
lerin proliferasyonu (karsinoidler) veya bagka yer-
lerdeki timorlerin metastatik implantasyonu sonu-
cunda gelisirler (2).

II) HEREDITER POLIPLER VE POLIPOZISLER: Heredi-
ter non-neoplastik ve neoplastik poliplerin karak-
terleri, sporadik poliplerinkiyle benzerdir (2).

A) Non-neoplastik polipler:

1) Familial hamartamatéz polipozis (Peutz-Jeg-
hers Sendromu, PJS):

STK11 geniyle ilgili otozomal dominant bir hastahk-
tir (2). Polipler sesil yada sapli, lobullt, bazen ero-
de, hemoragjik yuzeyli, 5-50 mm. boyutlannda ve
yuvarlaktr, sayilon 3 ve >100 olabilir. Ince barsak,
nadiren mide ve kolonda lokalizedirler. Mikroskop-
la hamartomalar olarak (displastik olmayan, uza-
mis kolonik bezleri gevreleyen dallonmig muskula-
ris mukoza ile karakterize) goériiliirler. Intestinal ve
extraintestinal Ca’lann gelisim riski artrmustr,

2) Juvenil polipozis (JP): tim gastrointestinal sis-
temde 5 veya daha fazla juvenil polip vardir, ma-
lignite riski tagirlar (2). Otozomal dominont gegisli-
dir. Kromozom 18q'da lokalize SMAD4/DPC4 genin-
de (TUmor supressor gen) mutasyon ve allel kaybi
s6z konusudur. Nonneoplastik histoloji Ca gelisme-
yecegdini gbstermez.

B) Herediter neoplastik polipler: Herediter Nonpo-
lipozis Kolon Kanser (HNPCC): Bu hastalarda nor-
male gére 4 misli adenoma gelisme riski vardar. Tki
tipe (Lynch I ve Lynch 1I dile tipi) ve eger Moir-Tor-
re sendromu da dahil edilirse U¢ tipe aynlirlar.
Lynch I tipi; erken yasta baglar, otozomal domi-
nont kalitsaldir, sag kolonda siktir ve multipl CRC
‘ler gelisir. Lynch kanseri Tip II' de aynca extrain-
testinal Ca ‘lar da vardir. Moir-Torre sendromunda
sayilanlara ilaveten (Tip I+Tip II) sebase adenoma-
lar, izole veya multipl keratoakantomalar ve diger
deri lezyonlan (benign keratozlar, squamoz cell
Ca’ lar, bazal cell Ca’ lar, kist ve fibromlar) vardir
(2). Erken yasta CRC gelisimi séz konusudur. Mul-
tipl primer senkron ve metakron kansetrler gelisebi-
lir. Amsterdam Kriterleriyle HNPCC'nin taru kriterle-
ri belirlenmistir;
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1- Ailenin >3 bireyinde CRC olmast

2- Bu 3 kisiden birinin diger 2 kisinin 1. derecede
akrabast olmasi

3- Ard arda 2 nesilde goérilmus olmast
4- En az 1 aile ferdinde <50 yas CRC gelismesi

5- Patolojik incelemeyle CRC tamisinin konmus ol-
masl gereklidir. Germline mutasyonlon hastahga
yansit. Simdiye kadar HNPCC ailelerinde 5 forkh
DNA mismctch repdir geninin mutasyona ugradi-
g1 gdzlenmistir, bunlar; MSH2, MSH6, MLH1, PMS1
ve PMS2'dir. Tumdér olusumu srasinda ilgili mis-
match repair geninin wild tip allelinin inaktive
edildigi, bu yuzden mutasyonun artarak timoér
llerlemesinin hizlandidy ileri surtlmusttr. Patoge-
nezde sadece DNA mismatch repair genlerinin de-
gil edinsel genetik degisikliklerinde rol oynadigi
dusunulmektedir.

C) NEOPLASTIK POLIPOZIS: Histolojik karakterler
sporadik neoplastik poliplerle ayrdir.

1) Familial Adenomatéz Polipozis (FAP): FAP, 5.
kromozomun uzun kolunda lokalize adenomatéz
polipozis koli (APC) geninin kahtsal mutasyonuyla
gecgen otozomal dominant bir hastaliktir. Hastalar-
da 100-5000 aras: polip (tubuler, villdz, tubulovilldz
adenoma) gelisir. Zamanla poliplerin sayilan ar-
tar, boylan buylr ve bunlar 30-50 yaston sonra
semptom vermeye baslarlar. Senkron olarak 6zel-
likle papilla vateri gevresi, gastrik antrumda ve
duodenumda adenomalar siklikla olusur. Midede
FAP'm tipik lezyonu gastrik fundik bez polipleridir.
Hastalarda extrakolonik ektodermal, mezodermal
ve endodermal (epidermoid Kistler, sebase kistler,
subkutan fibromalar, desmoidler, ¢ene, kafatasi
ve uzun kemiklerin osteomalarn, retina pigment
epitelinin hipertrofisi) tutulumlar séz konusudur.
Yuzden az polipi olan hastalar APCnin zayif tipi
(attenue) olarak kabul edilir. Hastalann yaklasik
1/3"tnde dile hikayesi yoktur bu da; APC gen mu-
tasyonlarnmmin FAP® benzer sendromlar yoaphdim
ima eder (2).

2) Herediter flat adenoma sendromu (HFAS): mul-
fipl (=100), ufak, non-protrude, siklikla sag kolon
(genellikle tiibtiler adenoma) polipleri vardir. Ince
barsakta extrakolonik adenoma ve karsinomalar
vel/veya midede fundik glond polipleri vardir.
HFASnin FAPnin fenotipik ekspresyonu oldugu
ima edilir, APC geniyle aymni lokustadir.
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KROMOENDOSKOPI

Kromoendoskopi, mukozayr daha iyi gérmek ve
mukozal bdlgevyi bir isaretlemek (tato) igin forkh
pigmentlerin kulloruldign bir islemdir (29, 30, 31,
32). Bu islemle hastalikh sahalar kolayca saptona-
rak normal goézle gérilemeyen lezyonlor gérilebi-
lir hale gelir (33). Islem biyopsilerin nereden alina-
cagina yol goésterdidi gibi pit pattern tip deJerlen-
dirmesiyle histolojik tamilarnn konmasmna yardimeci
olarak tedavi kararlan (mukozektomi, polipektomi,
rezeksiyon) verilmesini kolaylasmaktadir. Kontrast
boyalann yardimiyla adenomatdz ve nonadeno-
matdz poliplerin aynmi yoapilabilmekte, adenoma-
16z olanlar rezeke edilirken non adenomatéz olan-
lar komplikasyonsuzsa (konama, tikanma gibi) do-
kunulmamcakta bdylece gereksiz masraf ve zaman
kayhi ile komplikasyonlar énlenebilmektedir (30).

Bugun i¢in kolon polipleri ve neoplazmalannn
saptanmast ile kolit gibi hastaliklarda kolon muko-
zasiin degetlendirilmesi, kromoendoskopinin en
iyi bilinen iki kullonmim schasidir (30). Endoskopiyle
kanser (-) bulunan hastalara gergekten yoktur di-
yebilmek i¢in hi¢bir "erken neoplazinin” olmamasl
gereklidir. Negatif ¢ikan kolonoskopik inceleme-
den 1-3 yil sonra ortaya ¢ikan Calar gézden kag-
mis" manasina gelmektedir. High resolutionTu en-
doskopiyle ¢ogu flat lezyonlann eskiye oranla da-
ha fazla yakalonacad: beklenmektedir (18).

Kromoendoskopi ilk nesil endoskoplardan beri uy-
gulonmaktadir. Endoskopinin ilk gunlerinde pep-
tik Ulserlerin iyilesmesi i¢in kullcrilmissa da sonra-
lan erken sindirim sistemi Ca'lanmin tarisinda kul-
lanilmaya baslamustir. 1966'da Yamakawa ve
ark.lan gastrik mukoza tizerine mavi boya solusyo-
nu sikarak area gastricea gibi yapilan gdstermistir.
1972'de Ida ve ark.lan gastrik mukusu ortadon kal-
diran yeni iglemleri bildirmiglerdir. Japonya da son
30 yildir gastrointestinal kanserlerin erken dénem
tanisinda 6ncelik verilmeye baglanmustir. Bu ne-
denle Japonya da ¢abuk¢a benimsenen kromo-
endoskopinin kullanimi bati toplumlannda uzun
zaman almustir ve halen sik olarak kullanilmameak-
tadir (22, 34).

KROMOENDOSKOPI TEKNIGi

Kromoendoskopiye baslamadaon énce iyi bir bar-
sak temizligi gereklidir yoksa islem faydasiz olabi-
lir. Temizlik icin bir kag ¢esit hipertonik oral solus-
yon (polietilen glikol, mannitol, sodyum fostat vs)
kullonilmaktadir, hemen hemen hepsinin etkinligi
aynidir. Bunlardan sadece polietilen glikolun yuk-
sek volumu yash hastalann tolerasyonunu zorla-
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maktadir (35). Temizligi takiben kolonoskopi islemi
uygulanir ve bitirilir, kolonoskop geti gekilirken ge-
nellikle ya goérulen lezyon yada kolonun bir seg-
menti veya tim kolon boyanir. Bunun igin gérulen
lezyon ve c¢evresi suyla iyice yikondiktan sonra
lezyon Uzerine ERCP kateteriyle boya maddesi di-
rekt olarak sikilir (en ¢ok kullarilani: % 0,2 indigo
karmin, 20-200 ml.) ve lezyon ¢ok kisa strede bo-
yay1 tutar. Daha sonra lezyonun degerlendirme is-
lemi yapilir. Boya mukoza Uzerinde bir film taba-
kast olusturarak kontrast verir ve normal inceleme-
de fark edilemeyen lezyonlar belirginlesir. Boya 8-
10 dk. i¢inde kurur. Indrekt metotta boyama iglemi
oral indigo karmin (100 mg. kapsul) tim kolon mu-
kozasini boyanarak saglonabilir (35).

MUKOZA VE POLIPLERIN
KROMOENDOSKOPIiK GORUNTULERI

Kolon mukozasmin yuzeyi granuler gérinum ve
sayisiz sulkuslarla belirgindir, radyolojik ve endos-
kopik olarak bunlara "colonic areas" denilir. Bu
alonlarda Lieberkthn kriptlerinin varhidim gdste-
ren sayisiz gukurcuklar vardir; bunlar (pit) duzenli
olarak yuvarlak yada oval dizilimde bulunurlar.
Her bir ¢ukurcuk 40-50 pym. ¢optadir. Yaklasik 40-
60 cukurcuk bir colonic area olusturmaktadir, indi-
go karmin yada metilen blue gibi mavi bir boya
mukoza yuzeyine uygulandiginda "colonic are-
alar" oluklar halinde gbézlenir. Normal kolon muko-
zasimin ig sekil, oval sekil vs. gibi birkag dedisik goé-
runumu vardir. Polipler gérunttlerine gére sirkuler,
tubuler, sulkus ve irreguler olmak Uzere 4'e ayrlr.
Metaplastik polipler sirkuler tipe aittir, adenomatdz
polipler sirkuler, tubuler yada sulkus tiplerinde ol-
dukca duzenli dizilim seklinde olabilirler. Butun
ilerlemis kanserlerde duzensiz (irreguler) pit mode-
i vardir. Hemen butun erken kanserler irreguler
tiptedir. Yinede bazlan benign adenomalarda ol-
dugu gibi sulkus yada tubuler dizilim gdsterebilir
(35).

KOLONOSKOPIDE KULLANILAN BOYA
CESITLERI

Kullarilan boyalar mukozayla olan iligkisine gére
smiflondinlirlar (30);

1- Absortif boyalar: membrandan diffizyonla hiic-
re igine girerler.

2- Reaktif boyalar: kolon epiteliyle kimyasal reak-
siyona girerek karakteristik renk degisiklikleri orta-
ya ¢ikamrlar, bunlarn prototipi Kongo Red boyasi-
dir ve mide asidiyle kirmizi renk agiga ¢ikar.
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3- kontrast boyalar: emilmez ve reaksiyona gir-
merzler, mukozal yukseklik ve ¢okuntiler arasimnda
dagilarak bdlgenin topografisinin daha iyi belir-
ginlesmesine sebep olurlar. Indigo karmin bu gru-
ba drnektir.

Baz boyalar ve dzellikleri sunlardir;

KRISTAL VIOLET (Gentian Violet): Mukozada nok-
ta veya ¢ukurcuklar seklinde gdérint veren boya-
dur. Histolojive bagh olarak kriptlerin dagiim ve
buyuklukleri degdisir, bu boyama eger tam kesinli-
gl tedavi degisikligi yapacaksa uygulenmahdir.
Mesela kiguk yuvarlak gukurcuklann ayinci toni-
st adenomalarla erken invasif Calar da oldukca
zordur. I§1emder1 once mukoza iyice suyla yikona-
rak mukus materyal temizlenmelidir. Bunun igin
bazen Proteinase gerekebilir. Nontravmatik kate-
terle birkag damla %0.5 lik kristal violet damlatilir
ve bitka¢ dk. sonra lezyon iyice degerlendirilir
33).

INDIA INK: Karbon partiktillerinin koloidal stispan-
siyonudur. Mukozann tato islemi india inkle yapi-
lir, bzefagus, mide, ince ve kalin barsakta uygula-
nabilir (18, 36). India ink, 1/10 oranda tuzlu suyla
hozirlanr, kullonlmadan énce steril edilmelidir.
Otoklavlanmig solusyonlar devaml steril kalir. Ta-
tulama mukoza altinda bleb yapma ile olusturu-
lur; bir skleroterapi ignesi mukozaya oblik olarak
yerlestirilir, igneyi yavasca ¢ekerken submukozal
mavi renkli dedisiklik izlenene kadar 0.1-0.3 ml.
kadar boya injekte edilir (18). Lezyonun proksimail
ve distaline veya dért kadranina yapilon tato da-
ha sonraki iglemler igin veya intraoperatif sapta-
mada kullamhr. India ink tatosu 15 yildon fazla ka-
labilir (36).

METILEN BLUE: ince barsak ve kolonun absortif
epitel sitoplazmasina diffuze olabilen mavi boya-
dir. Non-absortif 6zefagus ve mide mukozasinin bo-
yanmas! intestinal metaploziyi goésterir. Duode-
numda boyonma yoklugu gastrik metaplazinin
isaretcisidir. Yani dzefagus, mide ve duodenumda
metaplastik epitelin varhdm saptar (29). Bu boya-
nin hicre tarafindan alinmast igin epitel yuzeyiyle
temas: gereklidir, énce mukusun ortadon kaldinl-
masl lozimdir. Mukus disulfid kdpruleri igeren
kompleks bir glikoproteindir. N-asetil sistein’de bu-
lunan Mucomyst) serbest sulfidril gruploan bu kép-
ruleri parcalar. Kateterle 20 ml. kadar Mucomyst
verildikten sonra birkag dakika beklenir, sonra 20
ml. %0,5 Metilen Blue verilir. Boyanma hemen olur
ve 15-20 dakika bazen bir gun i¢inde solar (29). Bo-
ya idrarda gegici mavi yesil renk degisikligi yapar,
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ayru degisiklik gaitada da olur. Bu sekilde kullaml-
diginda metilen blue ve mukomistin toksisitesi go-
ralmemistir.

INDIGO KARMIN: Mavi renkli boyadir, indigo bitki-
siyle kirrmizi renk veren cochineal ve alumun bir-
lesmesinden olugur. Absorbe olmayan bu boya
kolon mukozas! uzerindeki yark ve ¢okuntuler uze-
rinde toplanarak mukozayl belirginlestirir bdylece
anormalliklerin  saptanmas: kolaylasir (29, 34).
ERCP veya sprey kateteriyle 15 ml. hava verdikten
sonra 20-200 ml. kadar (%0.1-0.8) mukoza Uzerine
ya direkt olarak sprey edilir veya indrekt olarak in-
digo karmin 100 mg oral kapsul formunda, kolon
hazirhindan hemen 6nce verilir (29, 33, 35, 36).
Kapsul kullonmon grupta nonpolipoid lezyonlarn
saptanma oranin geleneksel boya sprey teknigine
gére 4-5 misli fazla oldugu gdzlenmistir ancak bo-
yanin kolonun sol tarafina ulasmast azalcdigindan
bu bdélgedeki lezyonlann degerlendirmesi zordur.
Indigo karmin toksik olmayan ve iyi tolere edilen
bir boyadrr. Isleminden sonra gaita gecici olarak
mavi renk alir.

Dimunitif poliplerin ayinct tanisinda faydahlidn is-
patlanmistir (29). Hiperplastik poliplerin yuzeyinde
duzenli siralenmig delikli gérinumler gézlenirken
adenomatédz poliplerde sulkuslu ve kivnmbh goru-
numler saptcnir (29). Boyanin bir bagka kullamm
seklide basingla verilmesi yoluyla adenoma ve hi-
perplastik poliplerin ayircl tanisinda kullonilmasi-
dur. T. Konamori, Japonya da yaphdr ¢alismada
basingh sprey metodunun basit ve guvenilir bir
metot oldugu gésterilmistir (37). Anjiodisplazi ve
kolit gibi lezyonlar bu boyayla gbzden kagabil-
mektedir.

BOYALARIN GUVENILIRLIGI

Kullanilan butun boyalann genelde non-toksik ol-
dugu dusunulmektedir. Bununla birlikte maksimal
guvenli dozlan tam bilinmemektedir (31). Metilen
blue ve indigo karminin parenteral uygulamasinin
siddetli sistemik reaksiyonlara neden oldugu goé-
rulmusttr. Boyalar tarif edilen konsantrasyonlarda
ve minimum miktarlorda kullanilmalidir. 300°'den
fazla hasta grubunda kolon ve midenin tatulon-
masi emniyetli olarak bildirilmig, sadece bir kag
intraoperatif inflamatuar kitle, yag nekrozu, fokal
peritonit ve mikro perforasyonlar saptanmustir. Bu
degisikliklerin boya reaksiyonundan yada yoksa
enfeksiyondan mi oldugu bilinmemektedir. Boya-
lann optimal dilisyon, sterilizasyon yéntemleri ve
uyguloama sirasinda reaksiyonlarnn énlenmesi me-
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todlan tarif edilmistir ama bunlcmnn uzun sureli uy-
gulamalan test edilmemistir. Indosyanin mavisiyle
nadir sistemik reaksiyonlar ve IV ytiksek doz uygu-
lanirsa alerjik reaksiyonlar bildirilmig,tir.indigo kar-
minin oral veya lokal kullanimi nadiren alfa resep-
térleri stimule ettifinden hipertansiyon ve bradi-
kardi yada idiosenkratik recksiyonlar yada onaf-
laksi yoluyla da belirgin hipotansif reaksiyonlara
sebep olabilmektedir (33).

KROMOENDOSKOPIYLE iLGIiLi
PROBLEMLER

Tonoka ve ark.lan birkag yil énce, dimunitif lez-
yonlann kromoendoskopik tarusiyla ilgili bazi kay-
gilan bildirmisse de bu sorunun ¢ézumu hakkinda
halen fazla bir ilerleme saglanamaormigstir (33).
Problemler sunlardir:

A) endoskopik imajla ilgili problemler:

1- mukozal émeklerin tarif ve tanmmi hakkindaki
eksiklikler; biz ne kadar mukozal ylzeyin magnif-
ying endoskopla mukemmel gérintisunu elde et-
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