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ÖZET 

 

KOLOREKTAL KANSERLERDE YAPAY ZEKÂ İLE BELİRLENEN VÜCUT 

KOMPOZİSYONUNUN PROGNOSTİK ETKİSİNİN DEĞERLENDİRİLMESİ 

 

Dr. Mustafa GÜLDAL 

İç Hastalıkları Ana Bilim Dalı 

Alanya Alaaddin Keykubat Üniversitesi, Tıp Fakültesi 

Kasım, 2025 

 

Kolorektal kanser (KRK) dünya genelinde en sık görülen maligniteler arasında yer 

almakta ve yüksek mortalite oranlarıyla önemli bir halk sağlığı sorunu oluşturmaktadır. Son 

yıllarda yapılan çalışmalar vücut kompozisyonu parametrelerinin kanser prognozu üzerinde 

belirleyici olabileceğini ortaya koymuştur. Ancak manuel yöntemlerle yapılan ölçümler 

zaman alıcı ve gözlemciye bağımlı olduğundan, bu parametrelerin rutin klinik uygulamalara 

entegrasyonu sınırlıdır. Bu nedenle çalışmamızda yapay zekâ (YZ) tabanlı otomatik 

segmentasyon yöntemi kullanılarak kolorektal kanserli hastalarda visseral adipoz doku 

(VAT) ve subkutan adipoz doku (SAT) hacimleri hesaplanmıştır. Bu parametrelerin sağkalım 

üzerindeki prognostik etkilerinin değerlendirilmesi amaçlanmıştır. 

Çalışmaya, 2022–2025 yılları arasında Alanya Alaaddin Keykubat Üniversitesi Tıp 

Fakültesi Onkoloji Kliniğinde kolorektal kanser tanısı alan 113 hasta dâhil edilmiştir. 

Hastaların bilgisayarlı tomografi (BT) görüntülerinden elde edilen VAT ve SAT hacimleri, 

RECOMIA platformu kullanılarak derin öğrenme tabanlı otomatik segmentasyon 

yöntemiyle abdominal BT’nin tüm kesitleri üzerinden ölçülmüştür. Elde edilen veriler ROC, 

Kaplan–Meier ve Cox regresyon analizleri ile değerlendirilmiştir. 

Analizler sonucunda yüksek SAT düzeyinin hem genel sağkalım (OS) hem de 

progresyonsuz sağkalım (PFS) açısından anlamlı biçimde koruyucu bir faktör olduğu 

saptanmıştır (OS HR=0,17, p=0,005; PFS HR=0,46, p=0,042). Çok değişkenli analizde de 

yüksek SAT bağımsız bir sağkalım avantajı göstermiştir. Buna karşılık VAT hacmi ve VKİ 

değerlerinin OS ve PFS üzerindeki etkisi istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıştır. 

Sonuç olarak, yapay zekâ destekli hacimsel analizle ölçülen SAT miktarı kolorektal 

kanserli hastalarda önemli bir prognostik belirteç olarak öne çıkmaktadır. YZ tabanlı 
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otomatik segmentasyon, manuel ölçümlere kıyasla çok daha hızlı, tekrarlanabilir ve 

gözlemciden bağımsız sonuçlar sağlayarak klinik uygulamalara entegrasyon açısından 

önemli avantaj sunmaktadır. Bu sayede hasta risk sınıflamasının iyileştirilmesine ve 

kişiselleştirilmiş tedavi stratejilerinin geliştirilmesine katkı sağlayabilir. 

Anahtar Sözcükler: Kolorektal kanser, yapay zekâ, vücut kompozisyonu, subkutan adipoz 

doku, sağkalım 
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ABSTRACT 

 

EVALUATİON OF THE PROGNOSTİC IMPACT OF ARTİFİCİAL 

INTELLİGENCE–BASED BODY COMPOSİTİON ASSESSMENT İN 

COLORECTAL CANCER 

 

Dr. Mustafa GÜLDAL 

Department of Internal Medicine 

Alanya Alaaddin Keykubat University, Faculty of Medicine 

November, 2025 

 

Colorectal cancer remains one of the most common malignancies worldwide and 

represents a major public health concern due to its high mortality rates. Recent studies have 

suggested that body composition parameters may have a significant impact on cancer 

prognosis. However, manual quantification methods are time-consuming and observer-

dependent, limiting their integration into clinical practice. Therefore, this study aimed to 

evaluate the prognostic significance of visceral adipose tissue (VAT) and subcutaneous 

adipose tissue (SAT) volumes measured using artificial intelligence (AI)–based automatic 

segmentation in patients with colorectal cancer. 

A total of 113 patients diagnosed with CRC between 2022 and 2025 at Alanya 

Alaaddin Keykubat University Faculty of Medicine, Department of Oncology, were included 

in this retrospective study. VAT and SAT volumes were quantified from abdominal CT scans 

using the RECOMIA platform, which employs a deep learning–based automatic 

segmentation algorithm. The relationships between body composition parameters and 

survival outcomes were analyzed using ROC, Kaplan–Meier, and Cox regression models. 

The analyses revealed that higher SAT levels were significantly associated with 

improved overall survival (OS) and progression-free survival (PFS) (OS HR=0.17, p=0.005; 

PFS HR=0.46, p=0.042). Multivariate Cox analysis confirmed that elevated SAT was an 

independent favorable prognostic factor. In contrast, VAT and BMI values showed no 

statistically significant associations with OS or PFS. 

In conclusion, the amount of subcutaneous adipose tissue (SAT) measured through 

artificial intelligence (AI)–assisted volumetric analysis emerges as an important prognostic 



vi 
 

marker in patients with colorectal cancer. AI-based automatic segmentation provides 

substantially faster, more reproducible, and observer-independent results compared with 

manual measurements, offering a significant advantage for clinical integration. This 

approach may contribute to improved patient risk stratification and the development of 

personalized treatment strategies. 

Keywords: Colorectal cancer, artificial intelligence, body composition, subcutaneous 

adipose tissue, survival 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



vii 
 

İÇİNDEKİLER 

İÇ KAPAK SAYFASI 

TEZ KABUL VE ONAY SAYFASI ................................................................................... i 

TEŞEKKÜR ...................................................................................................................... ii 

ÖZET ............................................................................................................................... iii 

ABSTRACT ...................................................................................................................... v 

İÇİNDEKİLER ................................................................................................................ vii 

ŞEKİL LİSTESİ ............................................................................................................... ix 

TABLO LİSTESİ ............................................................................................................... x 

KISALTMALAR .............................................................................................................. xi 

1. GİRİŞ ............................................................................................................................ 1 

2. GENEL BİLGİLER ....................................................................................................... 3 

2.1. KRK ........................................................................................................................ 3 

2.1.1. KRK epidemiyolojisi ......................................................................................... 3 

2.1.2. Etiyoloji ve risk faktörleri.................................................................................. 3 

2.1.3. Herediter durumlar ............................................................................................ 6 

2.1.4. İnflamatuar bağırsak hastalığı ve KRK .............................................................. 9 

2.1.5 KRK karsinogenezi .......................................................................................... 10 

2.1.6 KRK yolakları .................................................................................................. 10 

2.1.7. KRK karsinogenezisinde rol oynayan genler ................................................... 12 

2.1.8. KRK’de klinik bulgular ve tedavi .................................................................... 13 

2.2. Vücut Kompozisyonu ve Kanser ............................................................................ 18 

2.2.1. SAT ,VAT ve KRK arasındaki ilişki ............................................................... 19 

2.2.2. SAT ve VAT ölçümlerinin yapılması .............................................................. 19 

2.2.3. Vücut kompozisyonu ölçümlerinde YZ kullanımı ........................................... 20 

3.GEREÇ VE YÖNTEM ................................................................................................. 24 

3.1. Olguların Seçimi .................................................................................................... 24 

3.2. Etik Kurul Onayı ................................................................................................... 24 

3.3. Araştırmanın Tipi .................................................................................................. 24 

3.4. Verilerin Toplanması ............................................................................................. 24 

3.5. İstatistiksel Analiz ................................................................................................. 26 

4.BULGULAR ................................................................................................................ 28 



viii 
 

4.1. Vücut Kompozisyonu Parametrelerinin (SAT, VAT ve VKİ) ROC Analizi ile OS ve 

PFS Üzerindeki Etkilerinin Değerlendirilmesi .............................................................. 31 

4.2. SAT, VAT ve VKİ ile Klinikopatolojik Faktörlerin Tek Yönlü Varyans Analizleri 32 

4.3. Cox Regresyon Analizi (Tek Değişkenli) ............................................................... 34 

4.3.1. SAT ................................................................................................................ 35 

4.3.2. VAT ................................................................................................................ 36 

4.3.3. VKİ ................................................................................................................. 39 

4.4. Cox Regresyon Analizi (Çok Değişkenli) .............................................................. 40 

5. TARTIŞMA ................................................................................................................. 44 

6. SONUÇ ve ÖNERİLER ............................................................................................... 50 

KAYNAKLAR ................................................................................................................ 51 

EKLER ............................................................................................................................ 65 

Ek 1: ÖZGEÇMİŞ ........................................................................................................ 65 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



ix 
 

ŞEKİL LİSTESİ 

Şekil 2.1 İnsan DNA MMR sistemi ...................................................................................... 9 

Şekil 2.2 Görüntü segmentasyon yöntemleri ...................................................................... 21 

Şekil 2.3 Derin öğrenme tabanlı vücut fare taramalarında çoklu organ segmentasyonu .... 21 

Şekil 2.4 CNN çalışma sistemi ............................................................................................ 22 

Şekil 3.1 RECOMIA sisteminde SAT ölçümü. ................................................................... 25 

Şekil 3.2 RECOMIA sisteminde VAT ölçümü. ................................................................... 26 

Şekil 4.1 Çalışmaya katılan hastaların vücut kompozisyonuna göre dağılımı .................... 30 

ŞekiL 4.2 SAT düzeyine göre OS Kaplan–Meier eğrisi ...................................................... 35 

Şekil 4.3 SAT düzeyine göre PFS Kaplan–Meier eğrisi ..................................................... 36 

Şekil 4.4 VAT düzeyine göre OS Kaplan–Meier eğrisi ....................................................... 37 

Şekil 4.5 VAT düzeyine göre PFS Kaplan–Meier eğrisi ..................................................... 38 

Şekil 4.6 VKİ düzeyine göre OS Kaplan–Meier eğrisi ....................................................... 39 

Şekil 4.7 VKİ düzeyine göre PFS Kaplan–Meier eğrisi ..................................................... 40 

Şekil 4.8 OS için çok değişkenli cox regresyon analizine ait forest plot ............................ 41 

Şekil 4.9 PFS için çok değişkenli cox regresyon analizine ait forest plot .......................... 42 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



x 
 

TABLO LİSTESİ 

Tablo 2.1 TNM evrelemesi (AJCC 8) (83) ......................................................................... 15 

Tablo 2.2 TNM evrelemesi ................................................................................................. 15 

Tablo 4.1 Tüm hastaların kategorik veri değişkenleri ......................................................... 29 

Tablo 4.2 Hastaların Antropometrik ve Vücut Kompozisyonu Ölçümleri ......................... 31 

Tablo 4.3 Vücut kompozisyonu parametrelerinin OS ve PFS’yi öngörmedeki ROC analizi 

bulguları ............................................................................................................................... 32 

Tablo 4.4 Kruskal-wallis testi ile klinik ve patolojik değişkenlere göre SAT, VAT ve VKİ’nin 

karşılaştırılması .................................................................................................................... 33 

Tablo 4.5 DSCF ikili karşılaştırma sonuçları ...................................................................... 34 

Tablo 4.6 SAT, VAT ve VKİ düzeylerine göre OS ve PFS için cox regresyon analizi sonuçları

 ............................................................................................................................................. 38 

Tablo 4.7 Çok değişkenli cox regresyon analizi ................................................................. 43 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



xi 
 

KISALTMALAR 

AAP: Ailevi Adenomatöz Polipozis 

AJCC: American Joint Committee on Cancer 

APK: Adenomatöz Polipozis Koli 

AUC: Eğri Altında Kalan Alan 

BER: Baz Eksizyon Tamiri 

BT: Bilgisayarlı Tomografi  

CA 19-9: Karbonhidrat Antijen 19-9 

CEA: Karsinoembriyonik Antijen 

CH: Crohn Hastalığı 

CIMP: Serrated Yolağı 

CIMP-0: Serrated Yolağı-Negatif 

CIMP-H: Serrated Yolağı-Yüksek 

CIMP-L: Serrated Yolağı-Düşük 

CIN: Kromozomal İnstabilite 

CNN: Konvolüsyonel Sinir Ağı 

ÇRS: Çevresel Rezeksiyon Sınırı 

FOLFIRI: İrinotekan+Fluorourasil+Folinik Asit 

FOLFOX: Oksaliplatin+Fluorourasil+Folinik Asit 

HNPKK: Herediter nonpolipozis KRK 

HU: Hounsfield Birimi 

IIB: İmmün-İnflamatuvar Biyobelirteçler 

İHK: İmmünohistokimya 

KRAS: Kirsten Rat Sarkoma 

KRK: Kolorektal Kanser  

KRT: Kemoradyoterapi 

LS: Lynch Sendromu 

LVI: Lenfovasküler İnvazyon 

MAP: MUTHY İlişkili Polipozis 

MMR: Mismatch Repair 

MRG: Manyetik Rezonans Görüntüleme 

MSI: Mikrosatellit İnstabilitesi 



xii 
 

MSI-H: Mikrosatellit İnstabilitesi-Yüksek 

MSI-L: Mikrosatellit İnstabilitesi-Düşük 

NPV: Negatif Prediktif Değer 

OS: Genel Sağkalım 

PET/BT: Pozitron Emisyon Tomografisi/Bilgisayarlı Tomografi 

PFS: Progresyonsuz Sağkalım 

PIV: Pan Immün İnflamasyon Değeri 

PNI: Perinöral İnvazyon 

PPV: Pozitif Prediktif Değer 

RECOMIA: The Research Consortium for Medical Image Analysis 

ROC: Receiver Operating Characteristic 

ROT: Reaktif Oksijen Türleri 

SAT: Subkutan Adipoz Doku  

TD: Tümör Depozitleri 

TME: Total Mezorektal Eksizyon 

TNM: Tümör, Nod, Metastaz 

UICC: Uluslararası Kanser Kontrol Birliği 

ÜK: Ülseratif Kolit 

VAT: Visseral Adipoz Doku 

VKİ: Vücut Kitle İndeksi  

XELOX: Oksaliplatin+Kapesitabin 

YZ: Yapay Zekâ 

 

 

 



1 
 

1. GİRİŞ 

Kolorektal kanser (KRK), dünya çapında önemli bir morbidite ve mortalite nedenidir 

(1,2). Son yıllarda dünya genelinde KRK vakaları artış göstermektedir (3). KRK, dünya 

genelinde hem kadınlarda hem de erkeklerde en sık görülen üçüncü kanser tipidir (4). 

Verilere baktığımızda bu durumun yıllar içinde daha da artacağını görmekteyiz. Bu durumda 

hastalığın artan küresel yükünü ele almak için geliştirilmiş önleme stratejilerine, erken teşhis 

programlarına ve daha etkili tedavi yaklaşımlarına duyulan ihtiyacı vurgulamaktadır. 

KRK prognozunun değerlendirilmesinde, American Joint Committee on Cancer 

(AJCC) ve Uluslararası Kanser Kontrol Birliği (UICC) tarafından geliştirilen Tümör, Nod, 

Metastaz (TNM) evreleme sistemi on yıllardır altın standart olarak kabul edilmektedir (5,6). 

TNM evrelemesi prognozun anatomik iskeletini oluştururken, tümörün gerçek biyolojik 

davranışı ve agresifliği, mikroskop altında görülebilen morfolojik özelliklerinde saklıdır (7). 

Aynı TNM evresindeki hastaların farklı klinik sonuçlar sergilemesinde genetik ve epigenetik 

değişikliklerin birikimini anlamak kritik bir rol oynar.  

KRK’li hastalarda prognozu belirlemeye yönelik arayışlar geleneksel prognostik 

faktörlerin ötesine geçerek vücut kompozisyonu analizine yönelmiştir. Son yıllarda yapılan 

çalışmalar vücut kompozisyonu parametrelerinin prognostik bir belirteç olarak 

kullanılmasının önemli bir potansiyele sahip olduğunu göstermektedir. Bu bağlamda, 

bilgisayarlı tomografi (BT) gibi rutin görüntüleme yöntemlerinden elde edilen kantitatif 

ölçümlerle; visseral adipoz doku (VAT), subkutan adipoz doku (SAT), iskelet kas kütlesi ve 

intramüsküler yağ dokusu gibi çeşitli metrikler değerlendirilmektedir (8–14). 

Vücut kompozisyonu parametrelerinin BT görüntülerinden manuel olarak ölçülmesi 

zaman alıcı ve zahmetli bir süreç olup, gözlemciler arası değişkenliğe açık olması nedeniyle 

klinik pratikte yaygın kullanımını kısıtlamaktadır. Bu kısıtlılıkların üstesinden gelmek 

amacıyla, Yapay zekâ (YZ) tabanlı, özellikle de derin öğrenme algoritmalarına dayalı 

otomatik segmentasyon yöntemleri geliştirilmiştir (15,16). Bu yenilikçi yaklaşımlar vücut 

dokularını saniyeler içinde yüksek doğruluk ve tutarlılıkla otomatik olarak tanımlayıp 

ölçerek, manuel ölçümün getirdiği zaman kaybını ve değişkenliği ortadan kaldırmaktadır. 

YZ’nin bu yeteneği tanı ve evreleme amacıyla rutin olarak çekilen BT taramalarını analiz 

eder. Hastaya ek bir maliyet veya radyasyon yükü getirmeden değerli prognostik veriler elde 

edilmesine olanak tanımaktadır. Dolayısıyla YZ ile otomatikleştirilmiş vücut kompozisyonu 
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analizi bu önemli prognostik belirtecin araştırma alanından çıkarılıp günlük onkoloji 

pratiğine entegre edilmesi sağlayabilir. Böylece hasta risk sınıflamasının iyileştirilmesi ve 

tedavi kararlarının kişiselleştirilmesi açısından umut vadetmektedir. 

Çalışmamızda, derin öğrenme tabanlı YZ kullanılarak tanı anındaki BT görüntüleri 

incelendi. SAT ve VAT ölçümlerinin prognoza olan katkısı değerlendirildi.   
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1. KRK  

2.1.1. KRK epidemiyolojisi  

KRK küresel ölçekte önemli bir halk sağlığı sorunudur. 2020 yılı verilerine göre 

dünya genelinde en sık teşhis edilen üçüncü kanser türü ve kansere bağlı ölümlerin ikinci 

önde gelen nedenidir (4). 2020 yılında dünya genelinde yaklaşık 1,9 milyon yeni KRK 

vakası teşhis edilmiş ve 935 binin üzerinde kişi bu hastalık nedeniyle yaşamını yitirmiştir 

(17). 

KRK insidansı ve mortalitesi coğrafi bölgelere ve sosyoekonomik gelişmişlik 

düzeyine göre belirgin farklılıklar göstermektedir. Genel olarak gelişmiş ülkelerde (ör. 

Kuzey Amerika, Batı Avrupa, Avustralya/Yeni Zelanda) hastalık görülme ve ölüm oranları, 

gelişmekte olan bölgelere kıyasla daha yüksektir (17). Bu doğrultuda yaşa standardize 

insidans hızları, yüksek gelirli ülkelerde düşük gelirli ülkelere oranla yaklaşık dört kat daha 

fazladır (18). Bu küresel farklılıkların nedenleri arasında, yaşam tarzına bağlı risk 

faktörlerinin prevalans farkları, tarama programlarına erişim ve kullanım oranları ve sağlık 

altyapısındaki eşitsizlikler yer almaktadır (17). 

KRK insidansı yaşla birlikte belirgin artış gösterir. Vakaların %90’ından fazlası 50 

yaşın üzerinde  tanı almıştır (18). Bununla birlikte, son yıllarda özellikle yüksek gelirli bazı 

ülkelerde 50 yaş altı genç erişkinlerde KRK sıklığının arttığı bildirilmektedir (19). Erken 

başlangıçlı KRK insidansındaki bu artış gelişmiş ülkelerde dahi dikkat çeken güncel bir 

epidemiyolojik eğilimdir. 

Ayrıca cinsiyetler arasında belirgin farklılıklar mevcuttur. Erkeklerde KRK gelişme 

riski kadınlara kıyasla daha yüksek olup, dünya genelinde insidans yaklaşık %40 daha 

fazladır (erkek/kadın oranı ≈1,4) (18). Türkiye özelinde bakıldığında KRK her iki cinste de 

en sık görülen üçüncü kanser tipi olup 2020 yılı istatistiklerine göre kansere bağlı ölümlerde 

akciğer kanserinden sonra ikinci sırada yer almaktadır (20). Tüm bu bulgular KRK’nin hem 

küresel ölçekte hem de Türkiye’de ciddi bir halk sağlığı yükü oluşturduğunu ortaya 

koymaktadır. 

2.1.2. Etiyoloji ve risk faktörleri  

Sporadik KRK için en önemli risk faktörü yaştır. Bununla birlikte, KRK gelişme 

riskini etkileyen birçok başka faktör de bulunmaktadır. Bazı kalıtsal yatkınlık oluşturan 
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formlar ilerleyen bölümlerde açıklanacaktır. Ayrıca belirli bir gen ile ilişkilendirilemeyen 

ailesel sendromlar da mevcuttur. Birinci derece akrabasında KRK öyküsü bulunan bir kişide 

hastalık riski yaklaşık iki kat artar. Birden fazla akrabada hastalık öyküsü olması durumunda 

ise risk yaklaşık dört katına çıkar (21). 

2.1.2.1. Modifiye risk faktörleri  

KRK yaşam tarzı faktörleriyle yakından ilişkili bir hastalıktır. Hastalığın gelişiminde 

çeşitli çevresel ve davranışsal etmenlerin rol oynadığı gösterilmiştir. Artmış beden kitle 

indeksi, yüksek miktarda kırmızı et tüketimi, sigara kullanımı, düşük fiziksel aktivite düzeyi 

ve yetersiz sebze-meyve tüketimi KRK riskinde anlamlı bir artış ile ilişkilendirilmiştir (22). 

Dolayısıyla bu risk faktörlerinin kontrol altına alınması ve yaşam tarzına yönelik koruyucu 

müdahalelerin uygulanması, KRK insidansının azaltılmasında önemli bir strateji olarak öne 

çıkmaktadır. 

2.1.2.2. Obezite  

Aşırı kilo ve obezite, birçok kanser türü için iyi tanımlanmış ve önemli bir risk 

faktörü olarak kabul edilmektedir (23). KRK patogenezinde obezitenin rolü epidemiyolojik 

çalışmalarla giderek daha fazla netlik kazanmaktadır. Yapılan bir meta-analiz, yüksek Vücut 

Kitle İndeksi’nin (VKİ) hem erkeklerde hem de kadınlarda KRK gelişim riskini artırdığını 

göstermiştir. Bu geniş çaplı analizin sonuçları, obezitenin birincil risk faktörü olarak önemini 

pekiştirmekle kalmamış aynı zamanda erkeklerde ilişkinin daha güçlü olduğunu ortaya 

koyarak cinsiyete özgü farklılıkları da vurgulamıştır (24). Genel obezitenin (VKİ ile 

değerlendirilen) KRK riskini artırdığı ve normal VKİ’ye sahip bireylerle karşılaştırıldığında 

obez bireylerde riskin %33 oranında daha yüksek olduğu bildirilmiştir. Ayrıca merkezi 

obezitenin (bel çevresi ile ölçülen) de bağımsız bir risk faktörü olduğu saptanmış. En yüksek 

bel çevresi kategorisindeki bireylerde KRK riskinin en düşük kategoriye kıyasla %45 daha 

yüksek olduğu gösterilmiştir (25). 

Obezitenin kansere nasıl yol açtığına dair mekanizmalar karmaşıktır ve tam olarak 

anlaşılamamıştır. Çeşitli biyolojik yolların bu ilişkide rol oynadığı düşünülmektedir. Yağ 

dokusu kendisi de başlı başına organ olarak değerlendirildiğinde kimyasal sitokin ve 

enzimleri vardır. Androjenlerden aromataz enzimi aracılığıyla östradiol sentezini artırır-r. 

Östrojenin haddinden fazla üretimi çeşitli kanser tiplerinin artışına neden olur (26,27). Bir 

diğer mekanizma ise obeziteye bağlı olarak artan insülin ve insülin benzeri büyüme faktörü-
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1 (IGF-1) aktivitesidir. Bu durum hücresel proliferasyonu uyararak kanser gelişimine zemin 

hazırlamakta ve aynı zamanda kanser hücrelerinin artan glukoz gereksiniminin 

karşılanmasına katkıda bulunmaktadır (28). Obezitede artan leptin gibi proinflamatuar 

adipokinlerin salınımı ve adiponektin gibi antiproliferatif hormonların azalması kronik 

inflamatuar bir ortam yaratarak genel kanser riskini artırır. Bu durum artan oksidatif stres, 

tümör immünitesinin azalması ve kanser hücrelerinin metastazını destekleyen çeşitli 

mekanizmalarla da ilişkilidir (29,30). 

2.1.2.3. Diyet 

Kolon ve rektum diyetin doğrudan temas ettiği ilk bariyerlerden biri olması nedeniyle 

beslenme alışkanlıklarının etkisine özellikle duyarlıdır. Genel olarak değerlendirildiğinde 

çok sayıda çalışmada diyetin KRK gelişimi üzerindeki etkisi ortaya konulmuştur. En sık 

araştırılan beslenme ve yaşam tarzı bileşenleri arasında; kırmızı ve işlenmiş et, alkol, sebze 

ve meyve, lifli gıdalar, tahıl, sigara, süt ürünleri, vitamin ve mineral takviyeleri yer 

almaktadır (31–33). 

2.1.2.4. Kırmızı ve işlenmiş et  

Kırmızı et batı tipi beslenme alışkanlıklarının temel bileşenlerinden biridir. Özellikle 

tuzlama, kürleme, fermantasyon veya tütsüleme gibi yöntemlerle işlenmiş formu beslenme 

düzeninde önemli bir yer tutmaktadır. Uluslararası Kanser Araştırmaları Ajansı’nın raporları, 

diğer bilimsel çalışmalar ve meta analizler kırmızı etin yüksek vitamin ve demir içeriği ile 

beslenme açısından önemli bir kaynak olduğunu ortaya koymakla birlikte özellikle işlenmiş 

formunun kanserojen etkisi unutulmamalıdır (34,35). 

Kırmızı ve işlenmiş etin karsinojenik etkilerinin ortaya çıkış mekanizması tam olarak 

aydınlatılamamış, bu süreçte rol oynayabileceği düşünülen çeşitli biyolojik faktörler 

tanımlanmıştır. Bunlar arasında N-nitroso bileşikleri, heterosiklik aminler, polisiklik 

aromatik hidrokarbonlar, kırmızı etten kaynaklanan hem demiri, çoklu doymamış yağ 

asitleri, safra asitleri, sialik asitler ve bazı enfeksiyöz ajanlar da yer almaktadır (36). 

KRK riskini artırdığı düşünülen bileşikler birden fazla kaynaktan oluşmaktadır. 

Özellikle işlenmiş etlerde kullanılan koruyucu kimyasallardan, işlenmemiş etin yüksek 

sıcaklıklarda pişirilmesiyle ortaya çıkan ürünlerden ve bağırsak mikrobiyotasının bu 

bileşiklerle etkileşimi sonucunda meydana gelmektedir (38,39,40).  Ek olarak, kırmızı etin 
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yapısında doğal olarak bulunan hem demiri de farklı biyolojik mekanizmalar aracılığıyla bu 

kanserojen sürece katkı sağlamaktadır (41). 

2.1.2.5. Sigara  

Sigara kullanımı, pek çok kanser türünün gelişiminde önemli bir risk faktörü olarak 

kabul edilmektedir. Karsinogenezde rol oynayan çeşitli mekanizmalar aracılığıyla hem 

doğrudan kanser oluşumuna katkıda bulunmakta hem de organizmanın kansere karşı 

savunma mekanizmalarını zayıflatmaktadır (37). 

Sigara kullanımı epigenetik modifikasyonlar ve DNA metilasyonu aracılığıyla gen 

ekspresyonunu değiştirerek KRK gelişim riskini artırmaktadır (38,39). Bunun yanında 

sigaranın içeriğinde bulunan bileşikler doğrudan karsinojenik etki göstererek DNA hasarına 

yol açmaktadır. Moleküler patolojik yolakları bozarak hücresel proliferasyon ve apoptoz 

dengesini etkilemektedir. Böylece tümör oluşumunu tetiklemektedir (40). Bu etkiler 

karsinogenezin hem erken hem de geç evrelerinde kritik rol oynamaktadır (40). 

2.1.2.6. Alkol  

Alkol tüketiminin KRK gelişiminde rolü kesin olarak açığa kavuşturulamamasına 

karşın oynadığı çeşitli biyolojik mekanizmalar tanımlanmıştır. Bu mekanizmalar arasında 

alkolün metaboliti olan asetaldehid aracılığıyla DNA hasarı oluşumu, folat metabolizmasının 

bozulması, reaktif oksijen türlerinin (ROT) üretiminin artması, karaciğer hasarı ve 

detoksifikasyon süreçlerindeki bozulmalar yer almaktadır (41,42). 

Alkol tüketim miktarı ile KRK riski arasındaki ilişkiyi inceleyen, 14.276 vaka ve 

15.802 kontrolün değerlendirildiği, 16 çalışmadan oluşan bir meta-analizde, alkol tüketim 

düzeyi ile KRK riski arasında J-şeklinde bir ilişki gösterilmiştir (43). Bu bulgular düşük ve 

orta düzeyde alkol tüketiminin KRK riskinde belirgin bir artışla ilişkili olmadığını, ancak 

yüksek düzeyde alkol tüketiminin risk artışına yol açabileceğini ortaya koymaktadır (43). 

2.1.3. Herediter durumlar 

2.1.3.1.MUTHY ilişkili polipozis (MAP) 

MAP, Baz Eksizyon Tamiri (BER) yolak genlerinden MUTYH’deki biallelik 

mutasyonlar sonucu ortaya çıkan ve KRK riskini belirgin şekilde artıran bir polipozis 

predispozisyon sendromudur. MUTYH proteini BER’de görev alır ve replikasyon sırasında 

guanin veya sitozinde uygunsuz eşleşme meydana geldiğinde, DNA’dan adenin bazlarını 
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uzaklaştırır (44). Klinik olarak çoğunlukla sayısı on ile birkaç yüz arasında değişen kolonik 

adenomatöz poliplerle karakterizedir. Bazı olgularda polipozis gelişmeden de KRK 

görülebilmektedir. Adenomatöz poliplerin yanı sıra serrated adenomlar,  hiperplastik veya 

sessil serrated polipler ve karma yapılı polipler de ortaya çıkabilmektedir. MAP hastalarında 

duodenal adenomlar sık görülmekte olup duodenal kanser gelişme riski de artmıştır (45,46). 

2.1.3.2. Ailevi adenomatöz polipozis (AAP) 

AAP kalıtsal bir sendrom olup kolorektumda çok sayıda adenomun gelişimi, yüksek 

KRK riski ve ekstrakolonik bulgular ile karakterizedir. Bu hastalığa kromozom 5’te yer alan 

adenomatöz polipozis koli (APK) genindeki otozomal dominant olarak kalıtılan mutasyonlar 

neden olmaktadır. İlk olarak 1991 yılında tanımlanmıştır (47,48). APK geninin kolorektal 

karsinogenezdeki temel etkisinin, Wnt sinyal yolundaki düzenleyici rolünden kaynaklandığı 

düşünülmektedir (49). Bununla birlikte mutasyona uğramış APK proteini, hücreler arası 

adezyonu ve hücre iskeletinin stabilitesini bozarak tümör progresyonuna da katkıda 

bulunabilir (49).  

AAP her iki cinsiyette benzer sıklıkta görülmekte olup genellikle ergenlik döneminin 

sonlarında veya yirmili yaşlarda ortaya çıkmaktadır (50). Yapılan epidemiyolojik 

çalışmalarda AAP insidansı; 1/8.300, 1/7.645 ve 100.000’de 3–10 vaka olarak sunulmuştur 

(51,52). AAP’nin KRK gelişimine katkısı %1’in altında olarak bildirilmektedir (51). 

AAP’li hastaların yaklaşık %50’sinde 15 yaşına, %95’inde ise 35 yaşına kadar 

adenom oluşumu izlenmektedir (53). Poliplerin ortaya çıkmasından yaklaşık on yıl sonra 

kanser gelişmeye başlamaktadır. Kolon korunduğu takdirde AAP’li olguların büyük 

çoğunluğunda 40–50’li yaşlara kadar KRK gelişmektedir. Bununla birlikte nadir de olsa 

çocukluk çağında veya ileri yaşlarda KRK görülebileceği akılda olmalıdır (50). 

Attenüe AAP, klasik AAP’nin daha hafif bir formudur. Daha geç dönemde başlar, 

adenom sayısı daha azdır ve polipler AAP’ye kıyasla daha proksimal yerleşimlidir. Bu 

durum kimi zaman sporadik adenomlarla karışmasına yol açabilmektedir. KRK gelişimi ise 

klasik AAP’ye göre daha ileri yaşlarda başlamaktadır (54,55).  

2.1.3.3. Hiperplastik polipozis 

Hiperplastik polipozis  etiyolojisi tam olarak bilinmeyen, kolonda çok sayıda veya 

büyük hiperplastik poliplerin varlığı ile karakterize nadir bir hastalıktır. Bu durum, serrated 

poliplerle ilişkili olup endoskopik takiplerde artmış KRK riski saptanmıştır (56). 
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2.1.3.4. Hamartamatöz durumlar 

Peutz-Jeghers sendromu ve juvenil polipozis sendromunda temel lezyonlar 

hamartomatöz poliplerdir.  Her iki sendrom da KRK ve diğer maligniteler açısından artmış 

risk ile ilişkilidir (57). 

2.1.3.5. Lynch sendromu (LS) 

Herediter nonpolipozis KRK (HNPKK), diğer adıyla LS, KRK ile ilişkili en sık 

görülen genetik sendrom olup otozomal dominant kalıtım göstermektedir. Temel olarak 

DNA mismatch repair (MMR) genlerinden MLH1, MSH2, MSH6 veya PMS2’deki 

mutasyonlardan kaynaklanır. Daha nadir olarak ise EPCAM genindeki delesyon sonucu 

MSH2’nin epigenetik inaktivasyonu ile ortaya çıkabilmektedir (58). HNPKK tüm kolorektal 

karsinomların yaklaşık %3’ünden ve benzer şekilde endometriyal kanserlerin de önemli bir 

kısmından sorumludur (59). Bu yüksek insidans nedeniyle HNPKK kalıtsal KRK’lerin en 

sık görülen nedeni olarak kabul edilir. 

LS’de MMR genlerindeki işlev kaybına yol açan mutasyonlar, DNA replikasyonu 

sırasında oluşan baz eşleşme hatalarının düzeltilmesini engelleyerek genom genelinde 

mutasyonların birikimine neden olur (59). Mikrosatellit instabilitesi (MSI), LS’nin  

karakteristik bir özelliği olup çeşitli organlarda görülen sporadik kanserlerin yaklaşık 

%30’unda saptanabilmektedir (60). Bireysel MMR proteinlerinin farklı substrat tercihleri 

MMR genlerindeki defektlerden kaynaklanan farklı MSI fenotiplerini açıklayabilir (61). 
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MMR sistemindeki defektler immünohistokimya (İHK) veya MSI testi ile 

gösterilebilmektedir. İHK yöntemi dört MMR proteininden birinin yokluğunu 

doğrulayabilmektedir. Mikrosatellitler ise DNA’da hata oluşumuna yatkın kısa tekrar 

dizileridir. Eksik MMR varlığında MSI fenotipi ortaya çıkar. MSI polimeraz zincir 

reaksiyonu ile saptanabilir.  

2.1.4. İnflamatuar bağırsak hastalığı ve KRK 

İnflamatuvar barsak hastalığı olan bireylerde kronik intestinal inflamasyonun pro-

neoplastik etkilerine bağlı olarak KRK gelişme riski belirgin şekilde artmıştır. Ülseratif kolit 

(ÜK) ve Crohn hastalığı (CH) esas olarak gastrointestinal sistemin lümenini etkileyen kronik 

inflamatuvar hastalıklardır. Uzun süreli ÜK ve Crohn koliti olan bireylerde KRK riski 
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yaklaşık 2–3 kat artmıştır. Bu riskin düzeyi incelenen zaman dilimine ve bireysel risk 

faktörlerine bağlı olarak değişkenlik göstermektedir (62). 

2.1.5 KRK karsinogenezi  

KRK karsinogenezi iyi karakterize edilmiş genetik ve epigenetik değişikliklerin adım 

adım birikmesiyle gelişen heterojen bir hastalıktır. Bu hastalık sağlıklı kolonda başlayan ve 

zamanla kansere dönüşebilen prekanseröz poliplerden (adenomlar veya serrated lezyonlar) 

ilerler (63). Genellikle 10 ila 15 yıl gibi uzun bir süreçte normal epitel hücrelerinin bir dizi 

genetik ve epigenetik değişikliğe uğramasıyla başlar. Bu değişiklikler hücrelerin kontrolsüz 

bir şekilde çoğalmasına yol açar (64). Hızla çoğalan bu hücreler başlangıçta benign bir 

adenom oluşturmaktadır. Ancak zamanla ilerleyerek kansere dönüşebilmekte ve metastaz 

yapabilmektedir. MSI’de kromozomal instabilite (CIN) ve serrated neoplazi gibi farklı 

moleküler yollar rol oynamaktadır (65,66). Adenoma-karsinoma sekansı kanser 

progresyonunu tanımlamak için kullanılan bir terimdir. Bu geleneksel yol sporadik KRK 

vakalarının büyük çoğunluğundan sorumlu olup, küçük bir adenomdan başlayarak zamanla 

büyük boyutlara ulaşan adenom haline gelir ve nihayetinde karsinom gelişir. Bu yol ile CIN-

pozitif alt tipin gelişimi arasında güçlü bir ilişki bulunmaktadır. 

2.1.6 KRK yolakları 

2.1.6.1. CIN 

CIN yolu KRK patogenezinde en sık görülen mekanizma olup olguların yaklaşık 

%70’inde izlenmektedir (67). Bu yol kromozom sayısında dengesizlik, delesyonlar, 

insersiyonlar, amplifikasyonlar ve heterozigotluk kaybı gibi somatik kopya sayısı 

farklılıklarını içeren kromozom değişiklikleri ile karakterizedir. CIN tümörleri sıklıkla 

Kirsten Rat Sarkoma (KRAS), BRAF, APK, PIK3CA, SMAD4 veya TP53 gibi spesifik 

onkogenlerde ve/veya tümör baskılayıcı genlerde mutasyonlar gösterir. 

2.1.6.2 MSI 

MSI sporadik kolorektal tümörlerin yaklaşık %15’inde saptanmakta olup DNA 

MMR genlerindeki germline mutasyonlar sonucunda ortaya çıkar. Ayrıca en sık görülen 

herediter kolon kanseri sendromu olan LS olgularında ise tümörlerin neredeyse tamamında 

izlenmektedir.  
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DNA mikrosatellitleri; mononükleotid, dinükleotid veya daha yüksek düzeyde 

nükleotid tekrarlarından oluşan dizilerden meydana gelmektedir. DNA polimerazının bu 

tekrarlayan genom bölgelerine etkin bir şekilde bağlanmakta zorlanması sonucu bu alanlarda 

hataların birikmesi ile ortaya çıkar.  

MSI, bu bölgelerdeki kararsızlığı ifade eder. MMR genlerindeki mutasyonlar 

nedeniyle ortaya çıkan hipermutasyonlu fenotipin primer mekanizmasıdır. Bu hatalar 

normalde MMR sistemi tarafından tanınır ve onarılır. Ancak MSI fenotipine sahip 

tümörlerdeki hücreler, yanlış eşleşen DNA'yı düzgün bir şekilde tespit edip onarım yapamaz. 

Bu da mutasyonlarını sürdürmelerine ve çoğaltmalarına olanak tanır.  

MSI durumu Ulusal Kanser Enstitüsü/Bethesda konsensüs kılavuzları tarafından 

tanımlanan standart mikrosatellit belirteç paneli kullanılarak değerlendirilmektedir. Belirteç 

genlerinin %30’undan fazlasında mutasyon saptanan tümörler MSI-yüksek (MSI-H) olarak 

sınıflandırılırken, %30’dan daha azında bu mutasyonların izlendiği tümörler MSI-düşük 

(MSI-L) olarak kabul edilmektedir (68). MSI gelişimi ve DNA replikasyon hatalarının 

onarılamaması durumunda kolorektal karsinogenez, CIN yoluna kıyasla çok daha hızlı 

ilerler. Bu süreç yaklaşık 1–3 yıl içerisinde gerçekleşirken, CIN yolunda 10 yıl veya daha 

uzun bir süre almaktadır (69). 

2.1.6.3 Serrated yolağı (CIMP) 

DNA metilasyonu gen ifadesini düzenleyen epigenetik mekanizmalardan biri ve 

anormal DNA hiper/hipo-metilasyonu kanser gelişimi ile sonuçlanır. Bu süreç DNA 

metiltransferazlar tarafından katalizlenen biyokimyasal bir modifikasyondur. Gen promotör 

bölgelerinde bulunan CpG adacıklarının (Sitozin-Guanin dinükleotid grubu) sitozin 

halkasının 5. karbonuna kovalent olarak bir metil grubunun eklenmesiyle gerçekleşir. Bir 

genin promotör bölgesindeki bir CpG bölgesi metillendiğinde o genin transkripsiyonu 

engellenir. Anormal DNA hiper/hipo-metilasyonu kanser gelişimi ile ilişkilidir.  

Tümör baskılayıcı genlerin promotör bölgesine yakın birçok CpG adasında meydana 

gelen eşzamanlı hipermetilasyonların derecesi CIMP’in düşük (CIMP-L), yüksek (CIMP-H) 

veya negatif (CIMP-0) olarak sınıflandırılmasını belirlemektedir (70). CIMP-H moleküler 

düzeyde sıklıkla MSI tümörü olup, düşük TP53 mutasyon oranları, yüksek BRAF 

mutasyonları ve WNT/β-katenin yolunun inaktivasyonu ile karakterizedir. Buna karşılık 

CIMP-0 çok sayıda TP53 mutasyonu ile tanımlanır. CIMP-L ise KRAS mutasyonları ile 

ilişkilidir (71,72). 
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Serrated yolağı sessil serrated adenomlar ve tradisyonel serrated adenomlar gibi 

serrated poliplerin KRK’ye ilerlemesini tanımlamaktadır. KRK’lerin yaklaşık %15–30’unun 

kaynağını neoplastik serrated polipler oluşturmaktadır. Heterojen özellik gösteren bu lezyon 

grubu histolojik açıdan üç morfolojik alt tipe ayrılmaktadır: hiperplastik polipler, sessil 

serrated adenom/polipler ve tradisyonel serrated adenom/polipler (73). 

2.1.7. KRK karsinogenezisinde rol oynayan genler  

2.1.7.1. KRAS 

KRK olgularının yaklaşık %40’ında hastalığın patogenezinde en sık mutasyona 

uğrayan onkogenlerden biri olan KRAS geninde mutasyon saptanmaktadır. KRAS proteini 

membrana lokalize bir moleküler anahtar olarak işlev görerek birden fazla sinyal iletim 

yolunu düzenler. KRAS genellikle hücre döngüsün devamını destekler. Anormal seviyelere 

yükseldiğinde büyümenin durmasını, apoptozu ve replikatif yaşlanmayı tetikler. Terapötik 

ajanlar özellikle metastatik KRK olgularında bu sinyal yolunu hedef alır. 

2.1.7.2. BRAF 

BRAF, serin/treonin kinazlardan oluşan RAF ailesinin bir üyesi olup tirozin kinaz 

aracılı RAS–RAF–MEK–ERK büyüme faktörü sinyal yolunun (RAS/MAPK yolakları) 

temel bileşenlerinden biridir. RAS/MAPK sinyal iletimi hücre yüzeyi reseptörlerinden 

çekirdeğe uzanan sinyal akışına aracılık ederek hücre proliferasyonunu teşvik eder. Bu 

yolağın; hücresel çoğalma, farklılaşma, hayatta kalma ve apoptozda temel rol oynadığı 

bilinmekte olup düzensiz aktivasyonu tümör oluşumuna katkıda bulunur (74). BRAF 

mutasyonları, KRK hastalarının yaklaşık %10'unda mevuttur ve bunların yaklaşık %80'ini 

V600E mutasyonu oluşturmaktadır. Bulgular, BRAF mutasyonunun anti-EGFR monoklonal 

antikor tedavisi alan metastatik KRK olgularında, özellikle KRAS mutasyonu olmayanlarda 

(KRAS WT), kötü prognozun prognostik bir biyobelirteci olduğunu göstermektedir (75-77). 

BRAF-V600E mutasyonunun en önemli özelliği, anti-EGFR tedavisine karşı bir direnç 

göstergesi olmasıdır.  

2.1.7.3. TP53 

Kromozom 17 üzerinde yer alan TP53 geni DNA onarımı, hücre döngüsü kontrolü, 

senesens, apoptoz, hücresel farklılaşma ve metabolizma gibi birçok temel biyolojik süreci 

düzenleyen p53 transkripsiyon faktörünü kodlayan kritik bir tümör baskılayıcı gendir. 
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KRK’de TP53 mutasyonları en sık gözlenen genetik değişikliklerden biri olup, bu 

mutasyonlar p53’ün tümör baskılayıcı işlevlerinin kaybına yol açmaktadır. Ayrıca hücresel 

kök hücre benzeri özelliklerin, proliferasyonun, invazyonun ve metastazın artışıyla ilişkili 

onkojenik kazanımlar da sağlayarak tümör progresyonuna katkıda bulunur (75). CIN alt 

tipindeki tümörlerde TP53 geninde yaklaşık %60 oranında inaktive edici mutasyon 

saptanmaktadır. Bunun yanı sıra TP53’teki germline değişikliklerin 50 yaşın altında tanı alan 

erken başlangıçlı KRK olguları ile ilişkili bulunması bu hastaların bir kısmında kalıtsal bir 

genetik yatkınlık olabileceğine işaret etmektedir (76). 

2.1.7.4. PIK3CA  

PIK3CA lipid kinaz ailesine ait bir hücre sinyal molekülüdür. PIK3CA mutasyonları 

KRK’lerde önemli sıklıkta gözlenen moleküler değişiklikler arasında yer almaktadır. Tümör 

biyolojisi ile tedavi yanıtını etkileyebilecek potansiyele sahiptir. Çalışmalar bu 

mutasyonların özellikle ekzon 9 ve ekzon 20 bölgelerinde yoğunlaştığını ve RAS wild-type 

olgularda olumsuz klinik sonuçlarla ilişkili olabileceğini göstermektedir (77). 

2.1.7.5. CDX-2 

CDX-2, 17q12-q21 bölgesinde yer alan ve bağırsak epitel hücrelerinin farklılaşması 

ile homeostazında kritik rol oynayan bir transkripsiyon faktörüdür (78). KRK’lerde 

genellikle eksprese edilir. Yaklaşık %10–20 oranında özellikle sağ kolon yerleşimli ve MSI 

gösteren tümörlerde CDX-2 kaybı izlenmektedir ve kötü prognoz göstergesi olarak kabul 

edilmektedir (79).  

2.1.8. KRK’de klinik bulgular ve tedavi 

2.1.8.1. Semptomlar  

KRK’lerin büyük bir kısmı halen tarama programlarından ziyade semptomlar 

aracılığıyla tanı almaktadır. Çeşitli tedavi yöntemlerine rağmen KRK’lerin yaklaşık 

%85’inin başvuru sırasında semptomatik olduğu ve sıklıkla rektal kanama, abdominal ağrı 

ve barsak alışkanlıklarında değişiklik gibi semptomlarla ortaya çıktığı bildirilmektedir. Bu 

semptomlar çoğunlukla nonspesifik olup hemoroid, irritabl barsak sendromu gibi benign 

gastrointestinal hastalıklarla karışabilmektedir. Ayrıca literatürde belirtilen önemli bir bulgu 

semptomların süresinin tümör evresi ile doğrudan bir ilişki göstermemesidir. Bazı erken evre 

olgular uzun süreli semptomlarla tanı alırken ileri evre olguların kısa süreli yakınmalarla 
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başvurabildiği saptanmıştır. Bu nedenle semptomların varlığı ve sürekliliği erken tanıda 

kritik olmakla birlikte, evreleme açısından tek başına belirleyici değildir. Klinik 

değerlendirme, ayrıntılı öykü alma ve fizik muayene halen KRK tanısında temel unsur olarak 

önemini korumaktadır.  

2.1.8.2. Laboratuar ve görüntüleme yöntemleri 

Rektum kanserinden şüphelenilen olgularda dijital rektal muayene önerilmektedir. 

Ayrıca diğer tanısal yöntemler gaitada gizli kan testi, tümör belirteçleri, endoskopi, 

ultrasonografi, BT, manyetik rezonans görüntüleme (MRG) ve Pozitron Emisyon 

Tomografisi/Bilgisayarlı Tomografi (PET/BT) başlıca kullanılan yöntemler arasında yer 

almaktadır. BT lezyonların boyutunun, komşu doku ve organlarla ilişkilerinin, abdominal 

lenf nodlarının ve diğer patolojik durumların gösterilmesinde yüksek tanısal değere sahiptir. 

Klinik evrelemede önemli katkılar sağlar. MRG, BT’ye benzer şekilde kullanılmakla birlikte 

daha yüksek doku çözünürlüğü sunar. Özellikle rektum kanseri gibi pelvik lezyonların 

preoperatif değerlendirilmesinde büyük klinik değer taşır (80,81). Tümör belirteçleri 

arasında ise özellikle karsinoembriyonik antijen (CEA) ve karbonhidrat antijen 19-9 (CA 

19-9), KRK ile en sık ilişkilendirilen biyobelirteçlerdir. Hem tanısal süreçte hem de tedavi 

yanıtının ve nüks riskinin izlenmesinde klinik açıdan önem taşımaktadır. 

2.1.8.3. Evreleme  

KRK evrelemesi tümörün bağırsak duvarına invazyon derinliği (T), bölgesel lenf 

nodu tutulumu (N) ve uzak metastaz varlığı (M) temel alınarak yapılır. Günümüzde en sık 

kullanılan sistem AJCC/UICC tarafından geliştirilen TNM evrelemesidir. Bu sınıflama hem 

tanı anında hastalığın yayılımını belirlemede hem de prognozu öngörmede en güçlü 

parametrelerden biridir. Ayrıca evreleme adjuvan tedavi gerekliliğinin belirlenmesinde ve 

farklı tedavi stratejilerinin etkinliğinin değerlendirilmesinde temel rol oynamaktadır (82). 
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Tablo 2.1 TNM evrelemesi (AJCC 8) (83) 

 

Primer Tümör: T Evresi 

Tx Primer tümör değerlendirilemiyor 

T0 Primer tümör bulgusu yok 

Tis Karsinoma in situ: intraepitelyal ya da lamina propria invazyonu 

T1 Tümör submukozaya invaze 

T2 Tümör muskularis propriaya invaze 

T3 Tümör muskularis propria boyunca perikolorektal dokulara invaze 

T4 
T4a Tümör viseral periton yüzeyine nüfuz etmiştir 

T4b Tümör direkt olarak diğer organ ve yapılara invaze ya da yapışık 

Bölgesel Lenf Nodları : N Evresi 

Nx Bölgesel lenf nodları değerlendirilemiyor 

N0 Bölgesel lenf nodu metastazı yok 

N1 

N1a 1 bölgesel lenf nodunda metastaz 

N1b 2-3 bölgesel lenf nodunda metastaz 

N1c 
Bölgesel lenf nodu metastazı olmadan subseroza, mezenter ya da peritonla kaplı olmayan 

perikolik veya perirektal dokuda tümör depozit(ler)I 

N2 
N2a 4-6 bölgesel lenf nodunda metastaz 

N2b 7 ya da daha fazla bölgesel lenf nodunda metastaz 

Uzak Metastaz: M Evresi 

M0 Uzak metastaz yok 

M1 

M1a 
Metastaz tek bir organ ya da bölgeye sınırlıdır (örneğin; karaciğer, akciğer, over, bölgesel 

olmayan nod) 

M1b Periton metastazı olmadan birden fazla organ/bölge metastaz 

M1c Peritonal yüzeyde metastaz 

Tablo 2.2 TNM evrelemesi (Anatomik Evre/Prognostik Gruplar) (AJCC 8) (85) 

Evre T N M 

0 Tis N0 M0 

I T1–T2 N0 M0 

II 

II A T3 N0 M0 

II B T4a N0 M0 

II C T4b N0 M0 

 

 

III 

 

 

 

  

III A 
T1–T2 N1 M0 

T1 N2a M0 

III B 

T3–T4a N1 M0 

T2–T3 N2a M0 

T1–T2 N2b M0 

III C 

T4a N2a M0 

T3–T4a N2b M0 

T4b N1–N2 M0 

IV 

IV A Herhangi T Herhangi N M1a 

IV B Herhangi T Herhangi N M1b 

IV C Herhangi T Herhangi N M1c 
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2.1.8.4. KRK prognostik faktörler  

2.1.8.4.1. Histolojik tip  

KRK’lerin histolojisinde çoğunluğu adenokarsinomlar oluşturmaktadır. Müsinöz ve 

yüzük hücreli adenokarsinom varyantları daha kötü prognoza sahiptir (7). Müsinöz tip 

metastatik KRK’li hastalar yalnızca kötü prognoza sahip olmakla kalmaz aynı zamanda 

kemoterapi ve hedefe yönelik ajanlara da daha düşük yanıt gösterirler (84). 

2.1.8.4.2. Peritoneal invazyon 

Peritoneal tutulum önemli ve bağımsız bir patolojik prognostik parametresidir. KRK 

prognozunda mevcut diğer parametrelerin üzerinde belirleyici bir rol oynayabilir. Bu 

hastalarda sağkalım genellikle 18,1 aydan 6,7 aya kadar düşer ve tanı anında performans 

durumunun kötü olması, asit varlığı ve kilo kaybı sık gözlenir (85). 

2.1.8.4.3. Lenfovasküler invazyon (LVI) 

KRK’de LVI, evreden bağımsız güçlü bir prognostik faktör olarak kabul 

edilmektedir. LVI ile kötü prognoz arasındaki ilişkinin coğrafi farklılıklar, LVI pozitiflik 

oranı, uygulanan tedavi yöntemi, tümör lokalizasyonu ya da çalışmanın metodolojik kalitesi 

gibi faktörlerden bağımsız olduğu gösterilmiştir. Yapılan çalışmalar sonucunda LVI’nın evre 

I/II KRK’li hastalarda bağımsız bir prognostik belirteç olarak kötü prognozla ilişkili 

olabileceğini düşündürmektedir (86,87). LVI, yüksek riskli evre II kolon kanseri tanımında 

yer alan klinikopatolojik faktörlerden biridir ve bu durum adjuvan kemoterapi gerekliliğine 

ilişkin karar sürecinde dikkate alınmaktadır (88). 

2.1.8.4.4. Perinöral invazyon (PNI) 

PNI tümörler ile sinirler arasındaki en güçlü etkileşimlerden biridir. PNI tümöral 

hücrelerin sinirlerin içine, çevresine veya içinden ilerlemesi olarak ifade edilmektedir. Kolon 

ve rektum yoğun sinir ağıyla donatılmış olmasına rağmen KRK’de PNI prevalansı düşüktür. 

Bu durumun nedeni henüz tam olarak aydınlatılamamıştır (89). 

2.1.8.4.5. Tümör regresyon derecesi (TRG) 

TRG, neoadjuvan kemoradyoterapi (KRT) sonrası küratif rezeksiyon uygulanan 

rektum kanserli hastalarda tedavi yanıtını öngörmede önemli bir göstergedir. Ancak öznel 

sınıflandırmalara dayanan farklı TRG sistemleri önerilmiş olup, bu durum gözlemciler arası 
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değişkenliğe yol açmaktadır (90). TRG’nin, KRK’deki prognostik değeri tartışmalıdır. 

Klinik kullanımda standardizasyonu ve kesin rolünü belirlemek için daha ileri çalışmalara 

ihtiyaç vardır (90,91). 

2.1.8.4.6. Çevresel rezeksiyon sınırı (ÇRS) 

ÇRS radyal rezeksiyon hattı ile tümör dokusu arasındaki en kısa mesafeyi ifade eder. 

Bu mesafe doğrudan tümör invazyonu, sinir/vasküler invazyon alanları ve en yakın tutulmuş 

lenf nodu ile belirlenebilir (92). ÇRS rektum kanserinde bağımsız bir prognostik faktördür. 

Cerrahlar ÇRS’yi mümkün olduğunca geniş tutmaya çalışmalıdır (93). ÇRS’nin geniş 

olmasının sağkalımı olumlu etkilediği gösterilmiş olup bu bulgu cerrahi sınırın genişliğinin 

prognoz açısından kritik bir belirleyici olduğunu ortaya koymaktadır (94,95). 

2.1.8.4.7. Tümör depozitleri (TD) 

TD, KRK hastalarında olumsuz klinik seyir ile ilişkili histopatolojik bir prognostik 

faktördür (96). TD, mezokolon/mezorektum içerisinde görülen ve tümörün kesintili 

yayılımını temsil eden yapılardır. KRK’lerin yaklaşık %20’sinde saptanır.  

2.1.8.4.8. Pan immün inflamasyon değeri (PIV) 

İmmün-inflamatuvar biyobelirteçlerin metastatik KRK hastalarında prognostik 

öneme sahip olduğu gösterilmiştir. PIV birinci basamak tedavi alan metastatik KRK 

hastalarında sağkalım sonuçlarını öngörmede güçlü bir belirteçtir. Diğer iyi bilinen 

inflamatuar biyobelirteçlere göre daha üstün performans göstermektedir (97). 

2.1.8.4.9. Moleküler etkenler 

Morfolojik özelliklerin yanı sıra klinik uygulamada önerilen prognostik faktörler 

arasında CEA, MSI, KRAS/NRAS ve BRAF yer almaktadır.  

2.1.8.5. KRK Tedavisi 

Evre 1 tümörlerde endoskopik rezeksiyon mümkündür (98). Ancak LVI, düşük 

diferansiasyon, derin submukozal invazyon gibi risk faktörleri varsa lenf nodu 

diseksiyonunu içeren cerrahi rezeksiyon önerilmektedir (99). 

Evre 2-3 lokal ileri kolon kanserlerinde total mezorektal eksizyon (TME) ve santral 

vasküler ligasyon önerilmektedir (100,101). Adjuvan tedavi açısından evre III ve yüksek 

riskli evre II hastalarda ise oksaliplatin+kapesitabin (XELOX) veya 
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oksaliplatin+fluorourasil+folinik asit (FOLFOX) tedavisi uygulanabilir. Düşük riskli evre 

II’de adjuvan tedavi genellikle gerekmez. 

Evre 2-3 Rektum kanserinde TME temel cerrahi yaklaşımdır. Neoadjuvan KRT ve 

sonrasında adjuvan kemoterapi batı ülkelerinde standart yaklaşımdır (102).  

Metastatik KRK’de birinci basamak tedavide irinotekan+fluorourasil+folinik asit 

(FOLFIRI) veya FOLFOX ile birlikte uygulanmaktadır. Bu rejimlere anti-VEGF ajanı 

bevacizumab eklenmesi OS’u anlamlı biçimde uzatmaktadır. Ayrıca, RAS wild-type 

tümörlerde anti-EGFR ajanları (cetuximab, panitumumab) da etkinlik göstermektedir. İkinci 

basamak tedavi ilk basamakta kullanılan rejime göre şekillenir. İrinotekan bazlı tedavi alan 

hastalarda FOLFOX + bevacizumab, oksaliplatin bazlı tedavi alan hastalarda ise FOLFIRI 

+ bevacizumab veya aflibercept tercih edilmektedir (103,104). 

2.2. Vücut Kompozisyonu ve Kanser  

Vücut kompozisyonu ile kanser sağkalımı arasındaki ilişkinin anlaşılmasına yönelik 

ilgi yıllardır güçlü bir şekilde devam etmektedir ve bu konuda çok sayıda sistematik 

inceleme yapılmıştır. Geleneksel olarak bu alandaki araştırmaların büyük bir kısmı, 

antropometrik ölçümlerden türetilen metriklerle (örneğin VKİ) değerlendirilen fazla 

adipoziteye odaklanmıştır. Özellikle VKİ, zayıf kas sağlığı veya aşırı yağlanma nedeniyle 

olumsuz sağlık sonuçları riski altında olan hastaları belirlemek için yeterli olmadığı ve 

VKİ'nin yağlanma dağılımını doğru bir şekilde sınıflandırmadığı giderek daha fazla kabul 

görmektedir. Yapılan çalışmalar, kas ve yağ dokusu dağılımının kanser hastalarında 

postoperatif komplikasyonlar, kemoterapiye bağlı toksisite ve genel sağ kalım gibi klinik 

sonuçlar için risk faktörü olduğunu göstermektedir (105). 

Obezite–kanser etkileşiminde yağ doku inflamasyonu temel bir belirleyicidir. Aşırı 

adipoz doku birikimiyle birlikte doku perfüzyonu görece yetersiz kalır; bu durum hipoksiye, 

adipositlerde stres yanıtına ve sonuçta hücre ölümüne zemin hazırlar (106). Bu süreçle 

eşzamanlı olarak, yara iyileşmesiyle ilişkili medyatörlerin salınımı artar; bunlar arasında 

MCP-1, PDGF, TGF-β ve IL-1 yer alır (107). Sonuç olarak kronik inflamasyon oluşur. 

İnflamasyonun ikincil sonucu olarak artan ROT, proliferan hücrelerde DNA hasarını 

yükseltir ve DNA onarım mekanizmalarını bozar; bu süreç karsinogenez için elverişli bir 

ortam oluşturur. 
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Kanser hastalarında tanı anında BT kullanılarak ölçülen düşük abdominal kas kesit 

alanı da kötü prognozla ilişkili olarak görülmüştür (108).  

Bu veriler ışığında, vücut kompozisyonunun kanser prognozunda önemli bir rol 

oynadığı görülmektedir. Yağ dokusunun dağılımını doğru ve ayrıntılı biçimde 

değerlendirebilmek için özellikle SAT ve VAT ölçümleri kritik öneme sahiptir. Bu 

parametreler yalnızca total yağ miktarını değil, aynı zamanda metabolik ve prognostik 

açıdan farklı etkiler yaratabilecek yağ dokusu alt tiplerini de yansıtarak hasta sağkalımı 

üzerinde belirleyici olabilmektedir (109). 

2.2.1. SAT, VAT ve KRK arasındaki ilişki  

Güncel literatürde, vücut kompozisyonunun KRK prognozundaki rolüne ilişkin 

kanıtlar giderek güçlenmektedir. Nitekim son dönemde yayımlanan bir meta-analizde 22 

çalışma ve toplam 11.954 KRK hastası değerlendirilmiş; SAT’ın daha yüksek düzeylerinin 

OS (HR=0,77; p<0,05) ve hastalıksız sağkalım (PFS) (HR=0,61; p<0,05) açısından olumlu 

bir prognostik gösterge olduğunu ortaya koymuştur. Buna karşın VAT ile OS veya PFS 

arasında anlamlı bir ilişki saptanmamıştır (110). 

Ayrıca SAT’ın sarkopeni ile yakından ilişkili olduğunu ve evre II–III KRK’de 

rezeksiyon sonrası nüks riskinin öngörülmesinde klinik değer taşıdığını göstermektedir (111) 

Yüksek SAT, KRK’li hastalarda daha iyi PFS ile ilişkiliydi. SAT, klinik karar alma sürecine 

dahil edildiğinde ek öngörü yeteneğine sahip olabilir (112). 

VAT ölçümleri ile yapılan çalışmalarda ise visseral yağın göreli hacmi ve metabolik 

aktivitesi cinsiyete özgü bir şekilde KRK’de sağkalımı öngörmektedir. Özellikle kadınlarda 

risk sınıflandırmasında ek değer sunmaktadır (113). Bir diğer çalışmada ise VAT ile KRK 

varlığı arasında anlamlı bir ilişki bulunmamıştır (114). 

Bu bulgular, yalnızca toplam yağ kütlesini (ör. VKİ) esas alan ölçümlerin ötesine 

geçerek yağ dokusunun bölgesel dağılımının (SAT ve VAT) dikkate alınmasının, KRK’de 

risk sınıflaması ve prognoz tahmini açısından daha anlamlı olabileceğini düşündürmektedir. 

2.2.2. SAT ve VAT ölçümlerinin yapılması   

Tanı anında, kanser hastaları genellikle primer tümörü karakterize etmek ve uzak 

metastatik odakları belirlemek için BT veya MRG gibi radyolojik ölçümler gereklidir. BT 

ve MRG, vücut kompozisyonunu ölçmek için altın standart tekniklerdir ve bu yöntemlerin 

onkolojideki güçlü ve zayıf yönleri incelenmiştir (115). Üçüncü bel omurunda tek bir karın 
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kesitsel BT görüntüsü, tüm vücut iskelet kası (R 2 = 0,855; P < 0,001) ve yağ dokusu (R 2 = 

0,927; P < 0,001) hacimlerinin doğru bir tahminini sağlar (116).  

Çalışmalar genellikle L3 vertebra düzeyinden elde edilen tek kesitsel alan üzerinden 

yapılmış olup, bu yaklaşımın pratik uygulanabilirlik, yüksek tekrarlanabilirlik ve literatürde 

görece iyi standardizasyon sağlaması önemli bir avantaj olarak görülmektedir (117–121) 

SAT ve VAT ölçümünde birden fazla kesit kullanımı literatürde çok rastlanan bir 

durum olarak görülmemiştir. Az sayıda çalışmada ölçümler radyolog tarafından belli kesit 

arasındaki hacim hesaplanarak yapılmıştır (122) (123).  

2.2.3. Vücut kompozisyonu ölçümlerinde YZ kullanımı  

Geleneksel yöntemlerle yapılan ölçümler genellikle tek kesit BT görüntülerine veya 

manuel segmentasyona dayanmakta, bu da zaman alıcı ve gözlemciye bağımlı sonuçlara yol 

açabilmektedir. Son yıllarda YZ ve derin öğrenme tabanlı algoritmalar, tıbbi görüntülerin 

otomatik segmentasyonu ve hacimsel analizinde önemli bir ivme kazanmıştır. Bu yöntemler 

sayesinde VAT ve SAT ile iskelet kas kütlesinin hızlı, tekrarlanabilir ve yüksek doğrulukla 

ölçülmesi mümkün hale gelmiştir. 

Görüntü segmentasyonu birçok görsel algılama sisteminin temel bileşenlerinden 

biridir. Bu işlem görüntülerin birden fazla bölgeye veya nesneye ayrılmasını içerir. 

Segmentasyon tıbbi görüntü analizi (örneğin tümör sınırlarının belirlenmesi, doku 

hacimlerinin ölçümü), otonom araçlar, video gözetimi ve artırılmış gerçeklik gibi çok sayıda 

uygulama alanında merkezi bir rol oynamaktadır. Son yıllarda derin öğrenme (Deep 

Learning, DL) modelleri görüntü segmentasyonunda olağanüstü performans artışları 

sağlamıştır. DL tabanlı segmentasyon modelleri popüler veri kümelerinde en yüksek 

doğruluk oranlarına ulaşarak alandaki standartları yeniden tanımlamıştır. Örneğin, 

DeepLabv3 modeli, farklı örnekler üzerinde yüksek doğrulukta segmentasyon sonuçları elde 

etmiştir (124). 

Görüntü segmentasyonu piksellerin belirli sınıflara atanması (semantik 

segmentasyon) ya da görüntüdeki her bir nesnenin ayrı ayrı tanımlanması (örnek/instance 

segmentasyon) şeklinde gerçekleştirilebilir. Semantik segmentasyon bir görüntüdeki tüm 

pikselleri insan, araç, ağaç veya gökyüzü gibi belirli kategorilere göre etiketler. Örnek 

segmentasyon ise bu yöntemi bir adım öteye taşıyarak aynı sınıfa ait birden fazla nesneyi 

birbirinden ayırır ve her birinin sınırlarını ayrıntılı biçimde belirler (125). 



21 
 

 
 

Şekil 2.2 Görüntü segmentasyon yöntemleri 

 

Semantik segmentasyon yöntemi olan konvolüsyonel sinir ağı (CNN) tabanlı organ 

segmentasyonu BT görüntülerinde halihazırda standart bir yöntem haline gelmiştir. Görsel 

verideki uzamsal düzeni (örneğin pikseller arasındaki ilişkileri) koruyarak, insan beyninin 

görsel algı sistemine benzer biçimde hareket ederek otomatik olarak anlamlı özellikleri 

öğrenmektir. 

 

 
 

Şekil 2.3 Derin öğrenme tabanlı vücut fare taramalarında çoklu organ segmentasyonu (126) 

Bu görsel Creative Commons Attribution 4.0 International (CC BY 4.0) lisansı kapsamında kullanılmıştır 
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Şekil 2.4 CNN çalışma sistemi (127) 

Bu görsel Creative Commons Attribution 4.0 International (CC BY 4.0) lisansı kapsamında kullanılmıştır 

 

 

BT, abdominal yağ dokusunu ölçmede yaygın kullanılan bir görüntüleme yöntemidir. 

Derin öğrenme tabanlı algoritmalar, özellikle L3 vertebra düzeyindeki kesitlerde VAT ve 

SAT’ın segmentasyonu için geliştirilmiştir. Yüksek hacimli verilerle eğitilmiş bir 

konvolüsyonel sinir ağı modeli karın BT görüntülerinde VAT ve SAT’ı otomatik olarak ayırt 

ederek visseral yağ alanı ve subkutan yağ alanı ölçümleri yapabilmiştir. Van Dijk ve ark. 

tarafından sunulan böyle bir model, manuel yöntemle karşılaştırıldığında VAT için medyan 

Dice benzerlik skoru ~0,98, SAT için ~0,95 olarak rapor edilmiştir. Otomatik ve manuel 

segmentasyonlar arasında mükemmel uyum saptanmıştır (128). Bu derin öğrenme 

algoritması bağımsız dış kohortlarda da doğrulanmış ve büyük hasta gruplarında vücut 

kompozisyonunu hızlıca değerlendirebileceği gösterilmiştir (128,129). Benzer şekilde Shen 

ve ark. geliştirdikleri bir U-Net türevi ağ ile kontrastlı/kontrastsız BT verilerinde SAT ve 

iskelet kasını yüksek doğrulukla segment etmiş, ancak VAT segmentasyonunda kontrastlı 

çekimlerde biraz daha düşük performans (Dice ~0,87) gözlemlendiğini rapor etmişlerdir 

(130)  

Tek kesit değil ancak çoklu kesitlerle yapılan bir çalışma, tek L3 kesidine dayalı 

geleneksel yaklaşımların aksine, abdominal bölgenin tamamındaki ardışık BT kesitlerini 

(T12–L5) kullanarak toplam VAT ve SAT hacmini derin öğrenme ile otomatik segmentasyon 

üzerinden ölçmektedir. Yazarlar, obez bireylerde yağ dağılımının belirgin heterojenlik 

göstermesi nedeniyle “bir-kaç kesit” yaklaşımının toplam yağ miktarı ve dağılımını temsil 

etmede yetersiz kalabileceğini, bu yüzden tüm kesitlerin dahil edilmesinin zaman içindeki 

değişimleri tespit etmede duyarlılık ve kesinliği artırdığını vurgulamaktadır (131–133). 



23 
 

BT ile hesaplanan yağ dokusu metriklerinin klinik prognostik değer taşıdığı da ortaya 

konmaktadır. Örneğin, 6654 hastayı içeren bir çalışmada abdominal BT’den derin öğrenme 

ile ölçülen visseral yağ alanının artması, ileri dönemde divertikülit gelişme riskini anlamlı 

düzeyde yükseltmiştir (visseral yağ alanı en yüksek çeyreklik grupta, en düşüğe kıyasla HR 

≈2,09, p<0,0001). Buna karşın aynı çalışmada SAT alanı divertikülit riskiyle anlamlı bir 

ilişki göstermemişti (134). Bu bulgular vücut yağ dağılımının yapay zekâ ile BT üzerinden 

nicel olarak değerlendirilmesinin, geleneksel VKİ ölçümlerine ek olarak bireylerin risk 

belirlenmesinde değerli bilgiler sağladığını göstermektedir. Nitekim, BT görüntülerinden 

otomatik segmentasyonla elde edilen yağ dağılımı parametreleri CH ve ÜK gibi 

enflamatuvar bağırsak hastalıklarının alt tiplerini ayırt etmede de kullanılabilmiştir (135). 

Tüm karın BT taramasını kullanarak VAT hacmi ve dağılımını ölçmek, tek kesit alan 

ölçümlerine göre daha hassas bulunmuş; derin öğrenme algoritmaları yardımıyla bu tam 

hacim ölçümleri ~1 dakika gibi kısa bir sürede gerçekleştirilerek büyük popülasyonlarda 

uygulanabilir hale gelmiştir 
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3.GEREÇ VE YÖNTEM 

3.1. Olguların Seçimi 

Çalışmamıza, 26 Ocak 2022 ile 1 Eylül 2025 tarihleri arasında Alanya Alaaddin 

Keykubat Üniversitesi Tıp Fakültesi Alanya Eğitim ve Araştırma Hastanesi Onkoloji 

Kliniğine başvuran ve patolojik olarak KRK tanısı doğrulanan hastalar dahil edilmiştir.  

 

Dahil Edilme Kriterleri 

1-KRK patolojik tanısı olması 

2-Tanı anında abdominal BT tetkikinin bulunması ve hastanemizde çekilmiş olması 

3-Çalışma ile ilgili verilere merkezimizde ulaşılabiliyor olması 

4-18 yaşından büyük olması 

 

Dışlanma Kriterleri 

1-Takip verilerine ulaşılamaması 

2-BT görüntülemelerine ulaşılamaması veya değerlendirmeye uygun olmaması 

 

Belirtilen dönemde kliniğimize KRK tanısı ile başvuran toplam 389 hasta 

değerlendirmeye alınmıştır. Eksik görüntüleme verisi bulunan, uygun teknikle elde 

edilmemiş ya da artefakt ve hata içeren BT görüntülerine sahip hastalar çalışma kapsamı 

dışında bırakılmıştır. Belirlenen kriterler doğrultusunda 113 hasta analize dâhil edilmiştir. 

3.2. Etik Kurul Onayı 

Tez çalışmamız, Alanya Alaaddin Keykubat Üniversitesi Tıp Fakültesi Bilimsel 

Araştırmalar Etik Kurulu’nun 26/02/2025 tarihli ve 04-08 dosya numaralı kararı ile etik 

kurul onayı alınarak gerçekleştirilmiştir. 

3.3. Araştırmanın Tipi 

Bu araştırma, retrospektif, tek merkezli bir kohort çalışmasıdır. 

3.4. Verilerin Toplanması 

Hastaların demografik verileri (yaş, cinsiyet), klinik verileri (tanı tarihi, tümör 

histolojisi, tümör lokalizasyonu, tümör prezentasyonu, mutasyon verisi, tanı anındaki evresi, 
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T/N/M durumu, metastaz bölgeleri ile sağ kalımla ilgili tarihleri), poliklinik muayenesinde 

ölçülerek kaydedilmiş olan boy (m), kilo (kg) ve komorbiditeleri hasta takip dosyaları 

taranarak kaydedildi. 

Antropometrik ölçümlerden boy ve kilo değerleri kullanılarak VKİ hesaplandı. 

Ayrıca BT görüntülerinden ölçülen VAT ve SAT değerleri kaydedildi. VAT ve SAT ölçümleri, 

yapay zekâ tabanlı otomatik segmentasyon algoritması kullanan The Research Consortium 

for Medical Image Analysis (RECOMIA) yazılımı aracılığıyla gerçekleştirildi (15,16). Bu 

platformda CNN tabanlı organ segmentasyon yöntemleri kullanılmaktadır. RECOMIA tıbbi 

görüntüleme verilerinin yapay zekâ tabanlı analizini kolaylaştırmak amacıyla geliştirilmiş 

araştırmacılara açık ve araştırmacılarla iş birliğine dayalı bir platformdur. BT görüntüleri 

RECOMIA sistemine aktarılarak SAT ve VAT ölçümleri abdominal BT’nin tüm kesitleri 

kullanılarak YZ desteği ile ölçüldü. Tıpta Dijital Görüntüleme ve İletişim (DICOM) verileri 

aktarım öncesi kimlikten arındırıldı. RECOMIA üzerinde GDPR/HIPAA uyumlu depolama 

sağlandı. Yerel kopyalar şifreli sunucularda saklandı; yalnızca yetkilendirilmiş araştırmacılar 

erişebildi. 

 

 

 

Şekil 3.1 RECOMIA sisteminde SAT ölçümü. SAT’ın üç boyutlu hacimsel rekonstrüksiyonu ve Hounsfield 

Birimi (HU) değerlerinin dağılım grafiği 

Görselde hastanın abdominal bölgesinde segmentasyonu yapılmış SAT sarı renkle gösterilmiştir 
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Şekil 3.2 RECOMIA sisteminde VAT ölçümü. VAT’ın üç boyutlu hacimsel rekonstrüksiyonu ve HU 

değerlerinin dağılım grafiği  

Görselde hastanın abdominal bölgesinde segmentasyonu yapılmış VAT sarı renkle gösterilmiştir. 

 

Tedaviye ilişkin olarak kemoterapi basamakları, başlama ve bitiş tarihleri, kullanılan 

rejimler ve progresyon tarihleri dosya kayıtlarından elde edildi. Ayrıca hastaların son kontrol 

tarihi, sağ kalım durumu (yaşıyor/exitus) ve progresyonsuz sağ kalım süreleri hesaplandı. 

Birincil sonlanım OS olup tanı tarihi ile ölüm arasındaki süre olarak tanımlandı. İkincil 

sonlanım PFS olup tanı tarihi ile radyolojik/klinik progresyon veya ölüm arasındaki süre 

olarak tanımlandı. 

Çalışmaya eksik görüntüleme verisi olan, uygunsuz veya hatalı çekilmiş tomografi 

raporları bulunan olgular dahil edilmedi. 

3.5. İstatistiksel Analiz 

Çalışmada elde edilen verilerin istatistiksel analizleri Jamovi (The Jamovi Project, 

Version 2.6.44) yazılımı kullanılarak gerçekleştirildi. Hastaların demografik, klinik ve 

laboratuvar özellikleri tanımlayıcı istatistiklerle özetlendi. Kategorik değişkenler frekans ve 

yüzde, sürekli değişkenler ise ortalama ± standart sapma veya medyan (minimum–

maksimum) değerleri ile ifade edildi. 

Hastaların VAT, SAT ve VKİ değerleri ile klinikopatolojik değişkenler arasındaki 

ilişkiler non-parametrik yöntemlerle değerlendirildi. Gruplar arası karşılaştırmalarda 

Kruskal–Wallis testi, ikili karşılaştırmalarda ise uygun post-hoc analizler uygulandı. 
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KRK’li hastalarda mortaliteyi öngörebilecek biyobelirteçlerin belirlenmesi klinik 

yönetim açısından büyük önem taşımaktadır. Bu bağlamda vücut kompozisyonu 

parametrelerinden SAT, VAT ve VKİ değerlerinin OS ve PFS üzerindeki etkileri 

değerlendirildi. Her bir OS ve PFS’yi ayırt edici gücünü incelemek amacıyla Receiver 

Operating Characteristic (ROC) analizi yapılarak eğri altında kalan alan (AUC) değerleri 

hesaplandı. Youden indeksine göre optimal eşik değer noktaları belirlendi ve bu eşiklere göre 

duyarlılık, özgüllük, pozitif prediktif değer (PPV), negatif prediktif değer (NPV) ve tanısal 

doğruluk oranları incelendi. Elde edilen eşik değerlerine göre oluşturulan gruplar Kaplan-

Meier yöntemi ile sağkalım açısından karşılaştırıldı. 

Çalışmada toplam hasta sayısının 113 olması nedeniyle, Cox regresyon modeline 

dahil edilecek faktör sayısı istatistiksel uygunluk açısından sınırlandırılmış ve optimal 

düzeye indirgenmiştir. Bu kapsamda cinsiyet, metastaz varlığı, karaciğer metastazı, tümör 

lokalizasyonu, KRAS mutasyon durumu, SAT, VAT, VKİ grupları ve yaş değişkeni modele 

dahil edilmiştir. Çok değişkenli Cox regresyon analizi OS ve PFS için ayrı ayrı uygulanarak 

değerlendirilmiştir.  

Cinsiyet grupları arasında yaş dağılımlarının karşılaştırılmasında Mann-Whitney U 

testi kullanıldı. Tüm istatistiksel analizlerde anlamlılık düzeyi p <0,05 olarak kabul edildi. 

Sürekli değişkenlerin normal dağılıma uygunluğu Shapiro-Wilk testi ile 

değerlendirildi. Normal dağılıma uymayan veriler için parametrik olmayan yöntemler tercih 

edildi. 
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4.BULGULAR 

Çalışmamızda 113 KRK hastası değerlendirildi. Cinsiyet dağılımı değerlendirildiğin 

de %57,5’i erkek (n=65), %42,5’i 48 (n=48) kadındı. 

Hastların yaş dağılımı değerlendirildiğinde erkeklerin yaş ortalaması 65.6 ± 10.1), 

kadınların yaş ortalaması 64,2 ± 12,1 olarak görüldü. Cinsiyetten bağımsız tüm grubun yaş 

ortalaması ise 65 olarak görüldü.  

Hastalar evrelerine göre değerlendirildiğinde hastaların %5,7’si (n=6) evre 1, 

%30,5’i (n=32) evre 2, %31,4’ü (n=33) evre 3, %32,4’ü (n=34) evre 4 olarak görüldü. 

KRK’li hastaların evrelere göre dağılımı. Hastaların %5,7’si evre 1, %30,5’i evre 2, 

%31,4’ü evre 3 ve %32,4’ü evre 4 olarak saptanmıştır.  

Hastalar metastatik özelliklerine göre değerlendirildiğinde, toplam %32’sinde (n=33) 

metastaz saptandı. Metastazların dağılımı incelendiğinde, hastaların %22’sinde (n=24) 

karaciğer, %10,1’inde (n=11) akciğer, %2,8’inde (n=3) kemik ve %5,5’inde (n=6) diğer 

bölgelerde metastaz bulundu. Tek organ tutulumu olan hastalarda 16’sında sadece karaciğer, 

5’inde sadece akciğer ve 2’sinde sadece diğer bölgeler etkilenmişti. Çoklu organ metastazı 

görülen hastalar arasında ise 3 hastada karaciğer ve akciğer, 2 hastada karaciğer ve diğer 

bölgeler, 1 hastada akciğer ve diğer bölgeler, 2 hastada karaciğer–akciğer–kemik ve 1 

hastada karaciğer–kemik–diğer birlikteliği izlendi. 

Histolojik alt tiplere göre değerlendirildiğinde, hastaların büyük çoğunluğunda 

adenokarsinom (%91,7, n=100) saptanırken, daha az bir kısmında müsinöz karsinom (%8,3, 

n=9) izlenmiştir.  

Tümör lokalizasyonuna göre değerlendirildiğinde, hastaların %41,5’inde (n=44) sol 

kolon, %37,7’sinde (n=40) rektum, %17,0’ında (n=18) sağ kolon ve %3,8’inde (n=4) 

transvers kolon yerleşimi saptanmıştır.  

Çalışmaya katılan hastaların tümör lokalizasyonuna göre dağılımı. Tümörlerin 

%37,7’si rektumda (n=40), %41,5’i sol kolonda (n=44), %3,8’i transvers kolonda (n=4) ve 

%17,0’ı sağ kolonda (n=18) saptanmıştır. 

Hastalar moleküler özelliklerine göre değerlendirildiğinde, 9 hastada KRAS, 2 

hastada NRAS mutasyonu ve 12 hastada MSI pozitifliği saptandı. Bu hastaların içinde 3 

hastada KRAS ve MSI ortak mutasyonu, ayrıca 1 hastada NRAS ve MSI ortaklığı izlendi. 
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Tablo 4.1 Tüm hastaların kategorik veri değişkenleri 

 

Kategorik Değişkenler Alt Grup n % 

Cinsiyet 

Erkek 65 57,5 

Kadın 48 42,5 

Evre 

Evre 1 6 5,7 

Evre 2 32 30,5 

Evre 3 33 31,4 

Evre 4 34 32,4 

Metastaz Türü 

Karaciğer 24 22,0 

Akciğer 11 10,1 

Kemik 3 2,8 

Diğer 6 5,5 

Metastaz Bölge Sayısı 

1 
23 21,1 

2 
6 5,5 

3 
3 1,8 

4 
0 0 

Histolojik Tür 

Adenokarsinom 100 91,7 

Müsinöz 9 8,3 

Moleküler Özellik 

KRAS mutasyonu 9 40,9 

NRAS mutasyonu 2 9,1 

BRAF mutasyonu 0 0 

MSI pozitifliği 12 54,5 

Tümör Lokalizasyonu 

Sol Kolon 
44 41,5 

Rektum 
40 37,7 

Sağ Kolon 
18 17,0 

Transvers Kolon 
4 3,8 
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Hastaların antropometrik özellikleri değerlendirildiğinde, ortalama boy uzunluğu 

163.77 ± 9,57 cm, ortalama vücut ağırlığı 73.63 ± 14,50 kg ve ortalama VKİ 27.19 ± 5,66 

kg/m² olarak hesaplandı. 

Hastaların abdominal yağ dokusu dağılımları incelendiğinde ortalama SAT miktarı 

9519.66 ± 3891.54 cm3, ortalama VAT miktarı ise 3704.99 ± 2308.17 cm3 olarak hesaplandı.  

 

 
 

Şekil 4.1 Çalışmaya katılan hastaların vücut kompozisyonuna göre dağılımı (SAT ve VAT ortalama ± standart 

sapma değerleri, cm3) 
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Tablo 4.2 Hastaların Antropometrik ve Vücut Kompozisyonu Ölçümleri 

 

Sayısal Değişkenler Ortalama Standart Sapma 

Boy (cm) 163,77 9,57 

Kilo (kg) 73,63 14,50 

VKİ (kg/m²) 27,19 5,66 

SAT (cm3) 9519,66 3891,54 

VAT (cm3) 3704,99 2308,17 

 

4.1. Vücut Kompozisyonu Parametrelerinin (SAT, VAT ve VKİ) ROC Analizi ile OS 

ve PFS Üzerindeki Etkilerinin Değerlendirilmesi 

SAT’ın OS’yi öngörme performansı da düşüktür (p=0,631). En uygun eşik değeri 

6165 cm3 olarak hesaplanmıştır. Özgüllüğün görece yüksek olmasına rağmen düşük 

duyarlılık ve AUC’nin 0,5’e yakın oluşu, klinik olarak güçlü bir ayrım sağlamadığını 

göstermektedir. SAT’ın PFS’yi öngörmedeki ayırt edici gücü zayıftır. En uygun eşik değeri 

8502,5 cm3 olarak hesaplanmıştır.   

VAT’ın OS’yi öngörme performansı sınırlıdır. En uygun eşik değeri 5217,5 cm3 

olarak hesaplanmıştır. AUC’nin 0,5’e yakın oluşu ve özgüllük ile PPV’nin düşük olması, 

klinik olarak güçlü bir ayrım sağlamadığını göstermektedir. VAT’ın PFS’yi öngörme gücü 

de zayıftır. En uygun eşik değeri 5603,5 cm3 bulunmuştur. Bu bulgular, PFS için negatif 

öngörü değerinin nispeten yararlı, pozitif öngörünün ise sınırlı olduğunu ortaya koymaktadır. 

VKİ’nin OS’yi öngörme performansı sınırlıdır. En uygun eşik değeri 30,3 kg/m² 

olarak hesaplanmıştır.  VKİ’nin PFS için ayırt edici gücü de sınırlıdır. En uygun eşik değeri 

27,0 kg/m² bulunmuştur.  

Tüm bunlar Tablo 4.5’te gösterilmiştir.  
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Tablo 4.3 Vücut kompozisyonu parametrelerinin OS ve PFS’yi öngörmedeki ROC analizi bulguları 

 

 Eşik 

Değeri 
AUC (%95 GA) p 

Duyarlılık 

(%) 

Özgüllük 

(%) 

PPV 

(%) 

NPV 

(%) 

SAT OS 
6165 

cm3 0,543 (0,367–0,720) 0,631 30,8 87,5 6,7 9,5 

SAT PFS 
8502,5 

cm3 
0,524 (0,402–0,646) 0,703 57,1 60,3 4,0 9,7 

VAT OS 
5217,5 

cm3 
0,576 (0,432–0,720) 0,302 100,0 22,0 6,5 00,0 

VAT PFS 
5603,5 

cm3 
0,537 (0,420–0,654) 0,532 96,7 21,0 1,2 4,4 

VKİ OS 
30,3 

kg/m2 
0,512 (0,323–0,702) 0,899 38,5 76,9 1,7 8,2 

VKİ PFS 
27,0 

kg/m2 
0,512 (0,377–0,647) 0,859 60,0 53,6 

3

1,9 

7

8,7 

 

SAT: Subkutan Adipoz Doku, VAT: Visseral Adipoz Doku, OS: Genel Sağkalım, PFS: Progresyonsuz 

Sağkalım, AUC: Eğri Altında Kalan Alan, GA:Güven Aralığı, PPV: Pozitif prediktif değer, NPV: Negatif 

prediktif değer 

 

4.2. SAT, VAT ve VKİ ile Klinikopatolojik Faktörlerin Tek Yönlü Varyans Analizleri  

Vücut kompozisyonu parametreleri ile klinikopatolojik değişkenler arasındaki 

ilişkiler incelendiğinde, metastaz ve karaciğer metastazı varlığı, tümör lokalizasyonu, 

histolojik tip, tümör prezantasyonu ve KRAS mutasyon durumu açısından SAT, VAT ve VKİ 

değerlerinde anlamlı bir farklılık gözlenmemiştir. Buna karşılık, cinsiyetler arasında SAT 

(p=0,020) ve VAT (p<0,001) değerlerinde belirgin farklılıklar saptanmış, VKİ açısından ise 

fark bulunmamıştır (p=0,159). Hastalık evreleri değerlendirildiğinde yalnızca SAT 

değerlerinde anlamlı bir farklılık izlenmiş (p=0,032) ve özellikle evre II ile evre III arasında 

sınırda bir ayrışma dikkati çekmiştir (p=0,082). Ayrıca, rektum ve transvers kolon yerleşimli 

tümörler arasında SAT açısından anlamlılığa yakın bir eğilim bulunmuştur (p=0,092). 

Histolojik alt tiplere göre belirgin bir fark izlenmemekle birlikte, müsinöz adenokarsinom 

olgularında VAT değerlerinde anlamlılık göstermeyen bir eğilim dikkati çekmiştir (Tablo 

4.3- Tablo 4.4). 

 

 



33 
 

Tablo 4.4 Kruskal-wallis testi ile klinik ve patolojik değişkenlere göre SAT, VAT ve VKİ’nin karşılaştırılması 

 

 Değişken p 

Cinsiyet  

SAT 0.020 

VAT <0.001 

VKİ 0.201 

Evre  

SAT 0.032 

VAT 0.817 

VKİ 0.072 

Metastaz  

SAT 0.775 

VAT 0.802 

VKİ 0.380 

Karaciğer metastazı  

SAT 0.726 

VAT 0.971 

VKİ 0.968 

Tümör prezentasyonu  

SAT 0.202 

VAT 0.497 

VKİ 0.553 

Tümör lokasyonu  

SAT 0.104 

VAT 0.953 

VKİ 0.956 

Tümör histolojisi  

SAT 0.147 

VAT 0.110 

VKİ 0.595 
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Tablo 4.5 DSCF ikili karşılaştırma sonuçları 

 

 Gruplar SAT (p) VAT (p) VKİ (p) 

Cinsiyet Kadın – Erkek 0.020 <0.001 0.201 

Evre 

Evre 1 – 2 0.445 0.854 0.122 

Evre 1 – 3 0.129 0.787 0.075 

Evre 1 – 4 0.254 0.820 0.121 

Evre 2 – 3 0.082 0.995 1.000 

Evre 2 – 4 0.857 0.999 0.744 

Evre 3 – 4 0.589 0.995 0.809 

Metastaz Yok – Var 0.775 0.802 0.380 

Karaciğer metastazı Yok – Var 0.726 0.971 0.968 

Tümör Prezentasyonu 

Erken Evre – Nüks 0.196 0.479 0.551 

Erken Evre – Metastatik 0.990 1.000 0.878 

Nüks – Metastatik 0.266 0.580 0.851 

Tümör Lokasyonu 

Rektum – Sol Kolon 0.641 1.000 0.979 

Rektum – Transvers Kolon 0.092 0.988 0.999 

Rektum – Sağ Kolon 0.546 1.000 0.979 

Sol Kolon – Transvers Kolon 0.296 0.963 0.989 

Sol Kolon – Sağ Kolon 0.957 0.984 0.999 

Transvers Kolon – Sağ Kolon 0.632 0.870 0.965 

Tümör Histolojisi Adenokarsinom – Müsinöz 0.147 0.110 0.595 

 

SAT: Subkutan Adipoz Doku, VAT:Visseral Adipoz Doku 

4.3. Cox Regresyon Analizi (Tek Değişkenli) 

ROC analizi ile belirlenen eşik değerler dikkate alınarak hastalar VKİ, SAT ve VAT 

açısından düşük ve yüksek gruplara ayrılmıştır. Bu gruplar, OS ve PFS üzerine etkilerini 

değerlendirmek amacıyla Cox regresyon analizi ile incelenmiştir (Tablo 4.6). Böylece VKİ, 

SAT ve VAT’ın sağkalım sonuçlarıyla ilişkisi eşik değer temelinde ortaya konulmuştur. 
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4.3.1. SAT  

Eşik değere göre kategorilendirilen hem düşük hem de yüksek SAT gruplarında 

sağkalım eğrileri gözlem süresi boyunca %50’nin altına düşmediğinden medyan OS süresi 

hesaplanamadı (Şekil 4.2). 

Yüksek SAT grubunda olay riskinin düşük SAT grubuna kıyasla anlamlı derecede 

düşük olduğu izlendi. 

 
 

ŞekiL 4.2 SAT düzeyine göre OS Kaplan–Meier eğrisi 

 

Eşik değere göre kategorilendirilen SAT grupları karşılaştırıldığında, düşük SAT 

grubunda medyan PFS 51,5 ay olarak hesaplanırken, yüksek SAT grubunda sağkalım eğrisi 

%50’nin altına düşmediği için medyan PFS hesaplanamamıştır (Şekil 4.3).  

Yüksek SAT grubunda progresyon riski düşük gruba kıyasla anlamlı derecede düşük 

bulunmuştur. 
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Şekil 4.3 SAT düzeyine göre PFS Kaplan–Meier eğrisi 

 

4.3.2. VAT 

Düşük ve yüksek VAT gruplarında median sağkalım süreleri gözlem süresi boyunca 

%50’nin altına düşmediği için hesaplanamadı (Şekil 4.4). 

Yüksek VAT grubunda hiç olay gerçekleşmediğinden hazard oranı hesaplanamadı.  
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Şekil 4.4 VAT düzeyine göre OS Kaplan–Meier eğrisi 

 

Yüksek VAT düzeyine sahip hastalarda PFS eğilimsel olarak daha uzun olmakla 

birlikte, Cox regresyon analizinde elde edilen fark istatistiksel olarak anlamlı düzeye 

ulaşmamıştır (Şekil 4.5). 
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Şekil 4.5 VAT düzeyine göre PFS Kaplan–Meier eğrisi 

 

Tablo 4.6 SAT, VAT ve VKİ düzeylerine göre OS ve PFS için cox regresyon analizi sonuçları 

 

 Alt grup HR (95% GA) p 

SAT OS 
Düşük - - 

Yüksek 0,17 (0,05–0,60) 0,005 

SAT PFS 
Düşük - - 

Yüksek 0,46 (0,22–0,97) 0,042 

VAT OS 
Düşük - - 

Yüksek N / A 0,998 

VAT PFS 
Düşük - - 

Yüksek 0,22 (0,03–1,19) 0,133 

VKİ OS 
Düşük - - 

Yüksek 1,22 (0,37-4,08) 0,745 

VKİ PFS 
Düşük - - 

Yüksek 1,06 (0,47-2,36) 0,889 

SAT: Subkutan Adipoz Doku, VAT: Visseral Adipoz Doku, OS: Genel Sağkalım; PFS: Progresyonsuz 

Sağkalım; HR: Hazard Ratio; GA: Güven Aralığı; N/A: Mevcut Değil. 
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4.3.3. VKİ 

Düşük VKİ grubunda median sağkalım 18,2 ay, yüksek VKİ grubunda ise 29,1 ay 

olarak hesaplandı. Yüksek VKİ grubunda olay riskinde %25 oranında azalma izlense de bu 

fark istatistiksel olarak anlamlı değildi (Şekil 4.6).  

 
 

Şekil 4.6 VKİ düzeyine göre OS Kaplan–Meier eğrisi 

 

VKİ düzeyinin PFS üzerinde anlamlı bir etkisi olmadığı görülmüştür. Yüksek VKİ 

grubunda medyan PFS daha uzun olmasına rağmen bu fark istatistiksel olarak anlamlı 

değildir (Şekil 4.7). 



40 
 

 
 

Şekil 4.7 VKİ düzeyine göre PFS Kaplan–Meier eğrisi 

 

4.4. Cox Regresyon Analizi (Çok Değişkenli) 

OS ve PFS üzerine etkili faktörlerin değerlendirildiği çok değişkenli Cox regresyon 

analizi sonuçları Tablo 4.7’de ayrıntılı olarak verilmiştir. 

Analiz sonucunda yaş artışının OS’u olumsuz etkileyen bağımsız bir risk faktörü 

olduğu saptanmıştır. VKİ yüksek olan hastalarda ise düşük gruba göre belirgin sağkalım 

avantajı gözlenmiştir. SAT açısından yüksek gruptaki hastalar, düşük gruba kıyasla daha 

düşük mortalite riski taşımış ve bu fark istatistiksel olarak anlamlı bulunmuştur. VAT grupları 

arasında sağkalım açısından anlamlı bir farklılık saptanmamıştır.  

Metastaz, karaciğer metastazı, tümör lokalizasyonu ve KRAS mutasyonu 

değişkenleri modelde yer almakla birlikte, elde edilen uç HR değerleri ve geniş güven 

aralıkları nedeniyle bu bulguların dikkatli yorumlanması gerekmektedir.  
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Şekil 4.8 OS için çok değişkenli cox regresyon analizine ait forest plot 

Metastaz (0: Yok, 1: Var); Karaciğer metastazı (0: Yok, 1: Var); Tümör lokalizasyonu (1: Rektum, 2: Sol kolon, 

3: Transvers kolon, 4: Sağ kolon); KRASmt (0: Yok, 1: Var); SAT/VAT/VKİ grupları (Düşük/Yüksek). 

 

Analiz sonucunda değişkenlerden hiçbirinin PFS üzerine istatistiksel olarak anlamlı 

etkisi gösterilememiştir. Metastaz ve karaciğer metastazı varlığında progresyon riskinde 

artış, yüksek SAT düzeyinde ise azalma eğilimi gözlenmiştir. Bununla birlikte, bu bulgular 

anlamlılığa ulaşmamıştır. VAT ve VKİ grupları arasında da anlamlı bir farklılık 

saptanmamıştır. Yaş değişkeni için de benzer şekilde progresyon riskinde artış eğilimi 

izlenmiş, ancak anlamlı bulunmamıştır.   
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Şekil 4.9 PFS için çok değişkenli cox regresyon analizine ait forest plot 

Metastaz (0: Yok, 1: Var); Karaciğer metastazı (0: Yok, 1: Var); Tümör lokalizasyonu (1: Rektum, 2: Sol kolon, 

3: Transvers kolon, 4: Sağ kolon); KRASmt (0: Yok, 1: Var); SAT/VAT/VKİ grupları (Düşük/Yüksek) 
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Tablo 4.7 Çok değişkenli cox regresyon analizi 

 

 Alt Grup 
OS HR 

(95% GA) 
OS p 

PFS HR 

(95% GA) 
PFS p 

Metastaz 

Yok - - - - 

Var N/A <0.001 
7.91 (0.29–

212.50) 
0.218 

Karaciğer 

Metastazı 

Yok - - - - 

Var N/A <0.001 
1.38 (0.12–

15.28) 
0.794 

Tümör 

Lokasyonu 

Rektum - - - - 

Sol Kolon N/A <0.001 
7.35 (0.15–

352.11) 
0.312 

Transvers Kolon N/A 1.000 
3.91 (0.14–

113.10) 
0.427 

Sağ Kolon N/A <0.001 
5.74 (0.34–

96.03) 
0.224 

KRAS 

Mutasyonu 

Yok - - - - 

Var N/A <0.001 
0.91 (0.11–

7.20) 
0.928 

SAT (cm²) 

Düşük - - - - 

Yüksek N/A <0.001 
0.13 (0.01–

2.79) 
0.192 

VAT (cm²) 

Düşük - - - - 

Yüksek N/A 0.999 
0.00 (0.00–

Inf) 
0.999 

VKİ (kg/m²) 

Düşük - - - - 

Yüksek 
0.01 (0.00–

0.07) 
<0.001 

0.87 (0.11–

7.12) 
0.900 

Yaş Sürekli Değişken 
1.41 (1.24–

1.60) 
<0.001 

0.93 (0.85–

1.02) 
0.124 

 

OS: Genel Sağkalım; PFS: Progresyonsuz Sağkalım; HR: Hazard Ratio; GA: Güven Aralığı; N/A: Mevcut 

Değil 
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5. TARTIŞMA 

Çalışmamızda KRK’li 113 hasta değerlendirilmiştir. Abdominal BT görüntülerinden 

YZ tabanlı otomatik segmentasyon yöntemleri ile elde edilen hacimsel SAT, VAT ayrıca VKİ 

değerlerinin klinikopatolojik özellikler ve sağkalım sonuçlarıyla olan ilişkisi incelenmiştir. 

Bulgularımıza göre SAT ve VAT değerleri erkeklerde anlamlı olarak daha yüksek 

saptanmıştır. Ayrıca hastalık evreleri arasında SAT düzeyleri açısından anlamlı fark 

bulunmuştur. ROC analizi sonucunda VAT, SAT ve VKİ’nin OS ve PFS öngörme 

performanslarının sınırlı olduğu görülmüştür. ROC analizi zaman-bağımsız ve eşik değere 

duyarlı olduğundan sürekli ve zaman-bağımlı etkileri modelleyen Cox’a kıyasla performansı 

olduğundan düşük yansıtabilir. Zaman-bağımlı AUC/C-index ile duyarlılık analizleri bu 

farkı daha doğru yansıtabilir. Bununla birlikte tek değişkenli Cox regresyon analizinde 

yüksek SAT düzeyine sahip hastalarda hem OS hem de PFS açısından anlamlı düzeyde daha 

iyi sağkalım elde edilmiştir. Çok değişkenli analizde ise yaşın OS üzerinde bağımsız 

olumsuz etkisi olduğu -VKİ ve SAT’ın yüksek olduğu- hastalarda daha iyi sağkalım izlendiği 

belirlenmiştir. VAT düzeyleriyle sağkalım arasında anlamlı bir ilişki saptanmamıştır. 

Bu bulgular son yıllarda gelişen YZ tabanlı otomatik segmentasyon yöntemlerinin 

klinik kullanıma uygunluğunu destekler niteliktedir. Yapılan bir çalışmada abdominal SAT 

ve VAT hacimsel ölçümü için 3B U-Net ve nnU-Net tabanlı derin öğrenme modelleri 

kullanılmıştır. Longitudinal MRI verileriyle yapılan analizde her iki model de yüksek 

doğruluk göstermiştir. Ayrıca bu işlemlerde çok kısa işlem süresi izlenmiştir (136). Bir diğer 

çalışmada BT tabanlı vücut kompozisyon analizinde kas ve yağ dokusunun otomatik 

segmentasyonu için geliştirilen bir yapay zekâ modeli ile SAROS veri setindeki 900 BT 

görüntüsü değerlendirilmiştir (137). Özelleştirilmiş derin öğrenme modellerinin vücut 

kompozisyon analizinde, diğer araçlara göre daha yüksek doğruluk sunduğu gösterilmiştir. 

Abdominal BT görüntülerinde kas ve yağ dokusunun otomatik segmentasyonu için 

SECAUNet modeli geliştirilmiştir. Model 43 akciğer kanserli hastadan elde edilen verilerle 

test edilmiş ve yüksek doğruluk göstermiştir (130). Sonuçlar YZ tabanlı modellerin vücut 

kompozisyonunun hızlı ve güvenilir biçimde değerlendirilmesini mümkün kıldığını 

göstermektedir. Rektum kanseri hastalarında cerrahi sonrası 3 yıllık mortaliteyi öngörmek 

için BT temelli vücut kompozisyon verileri kullanılarak yedi adet makine öğrenimi modeli 

geliştirilmiştir. Bulgular YZ tabanlı modellerin rektum kanserinde sağkalım tahmininde 

etkili olduğunu göstermektedir (138). Yine bir diğer çalışmada Evre I–III KRK hastalarında 
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vücut kompozisyonunun prognostik önemi incelenmiş ve yüksek VAT/SAT oranı PFS’yi, 

düşük kas indeksi ise OS’u olumsuz etkilemiştir. Bu etkiler özellikle ileri evre (TNM III) ve 

lenf nodu pozitif hastalarda belirgindir. (10). Tüm bu çalışmalar bütünsel olarak 

değerlendirildiğinde otomatik YZ temelli ölçümlerin radyologlar tarafından yapılan manuel 

ölçümlerle yüksek düzeyde uyum gösterdiği bildirilmiştir. Bu sistemlerin hem doğruluk hem 

de tekrarlanabilirlik açısından güvenilir olduğu ayrıca ölçüm süresini belirgin biçimde 

kısaltarak daha hızlı ve standart analizler sağladığı vurgulanmıştır. Böylece gözlemciye bağlı 

farklılıklar azalmakta, insan hatası minimalize edilmekte ve klinik iş akışı önemli ölçüde 

hızlanmaktadır. Bu durum otomatik yöntemlerin, klinik uygulamalarda rutin kullanıma geçiş 

potansiyelini güçlendirmektedir. YZ tabanlı otomatik segmentasyonun doğruluğu ve 

tekrarlanabilirliği artarken kullanılan ölçüm stratejisi (tek kesit vs. hacimsel) sonuçların 

klinik yorumunu belirgin etkileyebilmektedir.  

Çalışmamızda SAT ve VAT ölçümleri abdominal BT kesitlerinin tümü kullanılarak 

toplam hacimsel değerlendirme ile hesaplanmıştır. Oysa literatürdeki birçok çalışma 

genellikle L3 vertebra düzeyinden alınan tek kesit ölçümlerine dayanmaktadır. Her iki 

yöntem de SAT ve VAT’ı yansıtmakla birlikte, metodolojik farklılıkların sonuçlarda 

gözlenen değişkenliğe sebep olabileceği unutulmamalıdır. Daha önceki çalışmalarda L3 

düzeyindeki BT kesitinin genel vücut kompozisyonunu yansıtması açısından altın standart 

yöntemlerden biri olduğu bildirilmiştir. Tek kesitten elde edilen yağ ve kas dokusu 

ölçümlerinin, tüm vücut yağ kütlesi ve yağsız kütle ile yüksek korelasyon gösterdiği rapor 

edilmiştir (139). Ayrıca 2004 yılında yapılan bir çalışmada tek bir abdominal kesitin tüm 

vücut kas ve yağ dokusu hacimlerini güvenilir şekilde tahmin edebildiği gösterilmiştir (116). 

Yakın dönemde Anyene ve ark. (2022), tek kesit ve çoklu kesit ölçümleri arasında yüksek 

düzeyde korelasyon bulunduğunu ve iki yöntemin birbirine eşdeğer sonuçlar verdiğini 

bildirmiştir (140). Bu nedenle tek kesit yöntemi hem yağ dokusu (visseral, subkutan, 

intramüsküler) hem de iskelet kası kütlesinin pratik ve kolay erişilebilir bir göstergesi olarak 

kabul edilmektedir. Bununla birlikte Van Vugt ve arkadaşlarının çalışmasında, aynı hasta 

grubunda iki farklı gözlemci tarafından yapılan ölçümlerde kas dokusu için yüksek uyum 

gözlenirken, yağ dokusu ölçümlerinde belirli farklılıklar bulunmuştur. Bu durum kesitsel yağ 

dokusu analizlerinin tam anlamıyla objektif olmayabileceğini göstermektedir (141). Bizim 

çalışmamızda ise abdominal bölgedeki tüm kesitler üzerinden hacimsel ölçüm yapılmıştır. 

Bu yöntem literatürde yalnızca sınırlı sayıda çalışmada kullanılmıştır. Bu yönüyle 
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çalışmamız tek kesit temelli analizlere dayanan çalışmalarla karşılaştırıldığında metodolojik 

açıdan daha bütüncül bir yaklaşım sunmakta ve özgünlük taşımaktadır. 

Literatürde KRK hastalarında otomatik segmentaston yöntemi ile vücut 

kompozisyonunun hacimsel olarak değerlendirilip prognoz ile ilişkisinin araştırıldığı 

çalışmalar oldukça sınırlıdır. Şimdiye kadar yalnızca birkaç araştırma abdominal BT’nin 

tamamını kullanarak otomatik segmentasyon yöntemiyle hacimsel analiz gerçekleştirmiştir. 

Bu çalışmalar arasında Bimurzayeva ve ark. (2023), otomatik derin öğrenme tabanlı 

segmentasyon yöntemi ile L1–L5 aralığından elde edilen kas ve SAT hacimlerinin, KRK’li 

hastalarda OS ve PFS ile güçlü ilişkisi görülmüştür. Buna karşılık VAT hacminin yalnızca 

postoperatif komplikasyonlarla ilişkili olduğunu bildirmiştir (142). Benzer şekilde Jeong ve 

ark. (2025) otomatik segmentasyon yöntemi ile ölçülen tek kesit ve hacimsel BT ölçümlerini 

karşılaştırmıştır. Her iki yöntemin OS açısından benzer prognostik değer taşıdığını, hacimsel 

VAT/SAT oranının yüksekliğinin ise daha kötü sağkalım ile ilişkili olduğunu göstermiştir 

(122).  

Cinsiyetlere göre değerlendirildiğinde kadınlarda SAT görece fazladır ve yağlanma 

paterni çoğunlukla gynoid (armut tipi) dağılım ile karakterizedir. Erkeklerde ise VAT daha 

baskındır ve android (elma tipi) abdominal yağlanma daha sık görülür (143). Nitekim 

çalışmamızda da cinsiyete göre SAT ve VAT dağılımlarının anlamlı biçimde farklılaştığı 

gösterilmiştir. Adipoz doku yalnızca enerji deposu olarak değil aynı zamanda metabolik aktif 

bir endokrin organ gibi davranarak tümör biyolojisini etkileyebilmektedir. Çeşitli 

adipokinler, sitokinler ve büyüme faktörleri salgılamaktadır. Bu biyolojik mekanizmalar 

VKİ’nin ve yağ dokusu dağılımının kanser prognozu üzerindeki etkisini açıklamada önemli 

olabilir. Adipoz dokunun kanserle olan ilişkisinde hala netleşen bir durum yoktur. Kimi 

yayınlarda adipoz dokuda gelişen kronik inflamasyonun genotoksik strese yol açarak 

karsinogenez ve kanser başlangıcına katkıda bulunabilinebileceği görülmüştür (144). Ancak 

bazı kanser tiplerinde tam tersi olarak yağ dokusu yüksek olanlarda mortalitenin daha düşük 

olduğu gösterilmiştir (145,146).  

Bir meta-analiz ve sistematik derlemede VKİ’nin kanser prognozu üzerindeki 

etkisini inceleyen 73 kohort çalışma değerlendirmiştir. Obezite ve fazla kilonun prognoz 

üzerine etkisi kanser türüne göre değişmektedir. Meme kanserinde obezite olumsuz bir 

prognostik faktör iken özellikle mide, KRK ve akciğer kanserlerinde obezite koruyucu etki 

gösterebilmektedir (147). Bizim çalışmamızda VKİ tek değişkenli analizlerde OS ve PFS 
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üzerinde anlamlı etki göstermemiştir. Ancak çok değişkenli analizde yüksek VKİ’nin OS 

için bağımsız koruyucu bir faktör olduğu saptanmıştır. PFS açısından ise VKİ’nin belirgin 

bir prognostik rolü bulunmamıştır. Bu alanda ileri değerlendirmelere ihtiyaç olduğu açıktır. 

VKİ, yağ dağılımını ayırt edemediğinden subkutan ve visseral yağ etkilerini bir arada 

değerlendirir. VKİ’nin tek başına vücut kompozisyonunu yansıtmaması visseral ve subkutan 

adipozitenin farklı etkilerinin göz önünde bulundurulmasının önemini ortaya koymaktadır. 

Bu nedenle gelecekte yapılacak araştırmalarda yağ dağılımı ve kas kütlesi gibi 

parametrelerin daha kapsamlı şekilde değerlendirilmesi sonucunda kanser hastalarının 

bireyselleştirilmiş takip ve tedavisi mümkün olabilecektir.  

Çalışmamızda SAT düzeyinin hem OS hem de PFS açısından koruyucu ve anlamlı 

bir prognostik faktör olduğu gösterilmiştir. Özellikle çok değişkenli analizde yüksek SAT’ın 

bağımsız olarak sağkalımı olumlu etkilediği saptanmıştır. SAT ve sağkalım arasındaki 

ilişkiyi ayrıntılı olarak inceleyen 2021 tarihli geniş kohort çalışmasında 987 evre I–III KRK 

hastası değerlendirilmiştir. Yüksek SAT düzeyinin bağımsız olarak daha uzun PFS ile ilişkili 

olduğu bildirilmiştir (112).  Metastatik KRK hastalarında yapılan bir çalışmada ise yüksek 

SAT hem OS hem de PFS ile bağımsız olarak daha iyi sağkalım sonuçları ile 

ilişkilendirilmiştir (114). Ayrıca 3262 evre I–III KRK hastasında gerçekleştirilen geniş 

ölçekli bir kohort analizinde SAT’ın tüm nedenlere bağlı mortalite ile J-şekilli bir ilişkisi 

olduğu görülmüştür (117).  

Bizim çalışmamızın sonuçları önceki çalışmalarla uyumlu olarak SAT’ın koruyucu 

rolünü desteklemektedir. Bu bulgular birlikte değerlendirildiğinde SAT’ın KRK 

prognozunda koruyucu bir rol üstlenebileceği düşünülmektedir. Özellikle düşük SAT 

düzeyinin olumsuz sonuçlarla ilişkili olması, bu parametrenin klinik pratikte prognostik 

sınıflamaya dâhil edilebileceğini göstermektedir. Bizim de kullandığımız YZ tabanlı 

görüntüleme analiz yöntemleri sayesinde SAT ölçümleri hızlı, otomatik ve yüksek 

doğrulukla yapılabilmektedir. Bütüncül bakıldığında tüm bu özellikler, tedavi planlamasında 

risk gruplarının belirlenmesine katkı sağlayabilir.  

Ziller ve arkadaşlarının sistematik derlemesinde VAT ile KRK prognozu arasındaki 

ilişkiyi inceleyen 15 makale değerlendirilmiştir. Yüksek VAT düzeylerinin çoğunlukla hem 

OS hem de PFS üzerinde olumsuz etki gösterdiği ancak çalışmalar arası heterojenite 

nedeniyle sonuçların kesinlik kazanmadığı bildirilmiştir (148). Metastatik KRK’li 71 hastayı 

kapsayan başka bir çalışmada, yüksek VAT düzeyleri bağımsız olarak daha kötü OS ile 
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ilişkili bulunmuş olup PFS açısından ise tek değişkenli analizde anlamlı olan ilişkinin çok 

değişkenli analizde kaybolduğu belirtilmiştir (149). Çalışmamızda VAT’ın gerek OS gerekse 

PFS açısından bağımsız bir prognostik değeri olmadığı saptanmıştır. ROC analizleri de 

VAT’ın öngörü gücünün zayıf olduğunu göstermiştir. Kaplan–Meier ve Cox regresyon 

analizlerinde yüksek VAT grubunda, OS ve PFS aralıkları düşük gruba göre daha kısa 

olmakla birlikte bu farklılık istatistiksel anlamlılığa ulaşmamıştır. Çalışmamızdaki bulgular 

tek kesit temelli ölçüm yöntemleriyle elde edilen sonuçlarla genel olarak karşılaştırılabilir 

niteliktedir. Ancak kullanılan metodolojik farklılıkların göz önünde bulundurulması gerekir. 

Bu farklılık, özellikle literatürde bildirilen prognostik sonuçlardaki heterojenitenin (kontrast 

kullanımı, kesit aralığı, HU eşikleri vb.) olası nedenlerinden biri olabilir. Mevcut bulgular 

VAT’ın tek başına güvenilir bir prognostik belirteç olmadığını ancak özellikle ileri evre 

hastalarda uzun dönem sağkalımı ve tedaviye yanıt süresini olumsuz etkileyebilecek bir 

faktör olarak araştırılmaya değer olduğunu göstermektedir. Klinik uygulamaya entegrasyonu 

için daha geniş, prospektif ve standardize görüntüleme yöntemleriyle yapılacak çalışmalara 

ihtiyaç vardır. 

Çalışmamızın en önemli kısıtlılıklarından biri retrospektif tasarıma sahip olmasıdır. 

Ayrıca tomografi görüntülerinin geriye dönük olarak toplanması ve farklı teknik özelliklere 

sahip çekimlerin analiz için uygun hale getirilmesi sürecinde karşılaşılan güçlükler 

değerlendirmelerin standardizasyonunu kısmen sınırlandırmıştır. Bununla birlikte toplam 

hasta sayımızın 113 ile sınırlı kalması da istatistiksel gücü azaltan bir diğer faktördür. Öte 

yandan ölçüm metodolojimizin literatürde sınırlı sayıda çalışmada kullanılmış olması ve 

yalnızca KRK’li hasta grubunun dahil edilmesi çalışmamızın özgün ve güçlü yönleri 

arasında yer almaktadır. 

Çalışmamızda abdominal BT görüntülerinin tamamı kullanılarak hacimsel bir analiz 

gerçekleştirilmiş olup bu yaklaşım ile vücut kompozisyonunun daha bütüncül ve doğru bir 

biçimde değerlendirilmesi hedeflenmiştir. Bununla birlikte literatürde hacimsel ölçümlere 

ilişkin klinik olarak doğrulanmış ve yaygın kabul görmüş kesin eşik değerler henüz 

tanımlanmamıştır. Bu eksiklik prognozun öngörülmesi ve risk gruplarının belirlenmesinde 

standardizasyonun sağlanmasının önünde önemli bir kısıtlılık oluşturmaktadır. Dolayısıyla 

daha geniş hasta kohortlarını içeren ve metodolojik açıdan homojen prospektif çalışmaların 

yapılması gereklidir. Bu tür çalışmalar hacimsel ölçümlerin prognostik değerini daha güçlü 
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bir şekilde ortaya koyacaktır. Ayrıca klinik uygulamalarda kullanılabilecek güvenilir eşik 

değerlerin tanımlanmasına önemli katkı sağlayacaktır. 
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6. SONUÇ ve ÖNERİLER 

KRK hastalarında YZ destekli hacimsel analiz yöntemiyle ölçülen SAT miktarının 

OS ve PFS üzerinde anlamlı biçimde koruyucu etkisi olduğu saptanmıştır. Buna karşın VAT 

ve VKİ’nin prognostik değerinin sınırlı olduğu görülmüştür. 

Bu sonuçlar SAT ölçümünün YZ tabanlı analizlerle klinik değerlendirmelere entegre 

edilmesinin hasta risk sınıflamasını ve tedavi planlamasını iyileştirebileceğini 

göstermektedir. Daha geniş hasta serileriyle ve prospektif tasarımla yapılacak çalışmalar bu 

yöntemin klinik kullanıma geçişinde yol gösterici olacaktır. 
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