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Familyal Adenomat6z Polipozis Koli Olgu Grubu

CASE REPORT OF FAMILIAL ADENOMATOUS POLYPOSIS COLI
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Ozet

Kolorektal kanser etiyolojisinde %1 den daha azmgaumlu
tutulan Familyal Adenomatdz Polipozis (FAP) Senduoprh. kromo-
zom Uzerindeki APC geninde meydana gelen nyotalar sonucunc
gelisen ve hastalarin coklarina da %50 oraninda iletilen otozo
dominant gegli bir hastalik tablosudur. Erken tani komasini
tedavide ¢ok 6nemli bir basamak glurmasi nedeniyle aile tarama:
zorunlu hale getiren bu hastaliktmlenamattz polip sayisi gide
artar ve yirmii yaslara gelindginde binlerce polip kolonu adeta t
gibi orter.

Kanl diyare nedeniyle tetkik edilirken kolonosksipde multip
kolon pdipleri saptanarak ileri tetkikinde Familyal Adenatt:
Polipozis (FAP) tanisi konulan 16 yandaki erkek olgumuzun 21 birit
deree akrabasi incelendi. Tum hastalara kolonoskopinga Gardn
ve Turcot vayantlarinin argtinlmasi amaciyla st gastrointest
endoskopi, beyin tomografisi, mandibula grafisiofialmolojik muaye-
neleri yapildiincelenen yedi kide daha gastrointestinal polip saptandi.

FAP radyolojik ve endoskopik ydntemlerle kolay taabilen bi
hastalik olmakla birlikte yeterince sorgulanmayang bir hastac
intestinal kanama nedenleri arasinda kolayca addaeyebilir. Rek-
tumun nispeten daha az tutulmasi ideal olarak tiorkin hatt
terminal ileumu dahil edecejekilde aratiriimasini gerekli kilmakta-
dir. Risk taglyan ailelerde ideal olarak 112 yalarnd:
rektosigmoidoskopik inceleme yapilmali, diddé kongenital retine
pigment hipertrofisi saptananlarda 53-yil araliklarla tercihe
kolonoskopik inceleme ile takip surduralmelidir.

Anahtar Kelimeler: Familyal adenomattz polipozis, kolonoskopi,
aile taramasi
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Abstract

Familial Adenomatous Polyposis (FAP) syndrome isaaib-
somal domiant disease resulting from a mutation on the Afe
which is on the 5 th chromosome and it is respdasiom less har
1% of all colorectal cancers. Patients with FAPdsgme inherit thi
disease to their children by 50%. Early diagnosiar important st
in therapy which males family screening mandatdmythis diseas
the numbers of adenomateous polyps increase pedgeBs ant
generally in the 3 rd decade, the colon become®wuded by tho-
sands of polyps.

We screened 21 first degree relative of a 16 péhumale wh
admitted with bloody diarrhea and received a diagnof FAP by
colonoscopic examination which revealed multipleoiz polyps. All
cases had colonoscopic examination as well as uggsroirtestina
endoscopy, brain CT, mandibular x-ray and ophtadgiol examim-
tion in order to indentify Gardner and Turcot vatia Gastrimtestina
polyps were observed in 7 relatives.

Although FAP can be diagnosed by radiological emtbscopi
examinations, it can also be missed if a detailedlioal and famil
history is not obtained from a young patient withsgointestia
bleeding. Ideally the whole colon and even the teahileum shoul
be investigated, as the rectum is less often iracblun the familie
carrying the risk of FAP, a rectosigmoidoscopic rexetion shoul
be made between ages 10-12 and control colonosespimnation:
must be repeated every 3 to 5 years especiallyaiients with ca-
genital retinal pigment hypertrophy.

Key Words: Familial adenomatous polyposis, colonoscopy,
family investigation

Adenokarsinomlar kolon kanserlerinin
%95'inden fazlasini okurur. Tum kanserler igin-
de kolon ve rektum kanseri kadinlarda ikinci, er-
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keklerde UclUncl sirada yer almaktadir. Risk faktor-
leri arasinda ileri yg inflamatuar barsak hastal)
kolon kanseri veya adenomu o6ykusu, ailesel
polipozis sendromlari, meme veya jinekolojik kan-
ser 6ykusu sayilabilir. Risk faktorll olan hastatard
gaitada gizli kan, demir eksigji anemisi, taze
rektal kanama veya barsaks&hnliginda deisik-

lik kolon kanserini akla getirmelidir. Kolorektal
kanser etiolojisinde kiguk bir boélimu eluran
FAP; 5. kromozom (zerindeki APC geninde
meydana gelen mutasyonlar sonucunda sepeli

117
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Tablo 1. Familyal adenomattz polipozis sendromlari: klingeyasyonlar.

Ekstraintestinal

Sendrom Polipler Anomaliler Genetik Lezyon
Klasik FAP Kolonik adenomlar (binlerce) Mandibuler osteomlar APC geninde mutasyon
Duodenal 6zellikle periampuller ~ Dental anomaliler
adenomlar

Gastrik fundik gland hiperplazisi
Jejunal ve ileal adenomlar
ileal lenfoid polipler

Gardner varyanti  FAP’daki gibi Mandibula, kafatasi, uzun kemiklerde APC geninde mutasyon
Bazi ailelerde klasik FAP’a gbére osteomlar
daha az sayida kolonik adenomlaiEpidermoid ve sebase kistler
Lipomlar
Fibromlar
Desmoid timaorler
Tiroid ve adrenal timorler

Turcot varyanti FAP’a gore daha az sayida kolonik Cocuklarda ve addlesanlar- da malign APC geni ile ilikili
adenomlar beyin timorleri, 6zelliklede olmayabilir
Glioblastoma Multiforme Otosomal resesif olabilir

otosomal dominant gedi bir hastalik tablosudur. ti. ilk olguyu takiben yslari 11 ile 59 arasinda
Ilerleyen vyala beraber kanser ggine riski degisen 21 birinci derece akrabasi kolonoskopi ile
%100’e ulair. Klasik FAP olgulari dunda esas incelemeye alindl. 6 olgu daha kolonda yaygin
olarak ekstraintestinal ek bulgulardaki farklilikla adenomatdz polip saptanarak hasta grubuna alinir-
Gardner ve Turcot send-romlari  olarak ken 18 yaindaki olgunun ise terminal ileumunda

isimlendiriimektedir (Tablo 152 lenfoid polipler ve rektumda tek tlbuler adenom
varhigl nedeniyle takibi uygun bulundu. Gardner ve
Olgular Turcot varyantlarinin asirllmasi amaciyla sekiz

16 yasinda erkek hasta dért giindiir devam e- olgunun Ust gastrointestinal endoskopi ve yandan
den karin grisi, kanl ishal, yilksek atehalsizlik, ~ 90rGsli duodenoskop ile papilla vateri biyopsisi,
bulanti, kusma yakinmalari ile Taksingifin ve bilgisayarl beyin tomografisi, mandibula grafig v
Arastirma Hastanesiic Hastaliklari Klingine  oftalmolojik muayeneleri yapildi. Olgu grubuna ait
yatirldi.  Oykiisiinde benzesikayetlerinin son  veriler Tablo 2'de sunulmytur.
sekiz ayda 8-10 gun sdrelerle toplam dort kez tek-
rarladgl, ishal ile birlikte tenesmus yakinmasinin Tartisma
da oldgu tespit edildiinfeksiydz diyare nedenleri Kolorektal timorler siklikla adenomatdz polip
ekarte edilen hastaya yatin altinci giniinde zemininde gefimesine kann adenomat6z poliple-
rektosigmoidoskopik inceleme yapildi ve tim rek- rin ancak %5-10'u malign transformasyon gdsterir.
tumu kaplayan, en bugii 0.5 cm ¢apinda, bazilari Bu timorlerin %80’inde APC geninde somatik
pedikdlli multipl polipoid yapilar saptandi. Alinan mutasyon goérilmektedir. Etiolojide nadir bir neden
biyopsi materyalinin histopatolojik incelenmesinde olan FAP, APC geninde (5921-g22) meydana ge-
orta derecede displazi gosteren tubuler adenomen mutasyonlar sonucu gadn otosomal dominant
tanisi konuldu. Takiben cekilen kolon grafisi ve gecili bir hastaliktir. APC geninde bu zamana
kolonoskopi sonucu hastada FAPsuiiildi. Ko-  kadar 1000'in tizerinde patogenik mutasyon tespit

lon timord yoninden aile Oykisi bulunmayan ediimigtir.>° Retinanin  pigment  tabakasinda
hastanin bir kardebeyin timoéri nedeniyle 6lngéi
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Tablo 2. Familyal adenomat6z polipozis olgu grubu.

Aslan GELEH ve Ark.

Tani yasl Goz Mandibula  Kraniya
Sira Cins Kolon Terminal ileum Mide, duodenum (CHRPE) Grafisi I BT Tedavi
1 50/K S& kolonda ygun Multiple lenfoid Normal Sg gdzde + Normal Normal Total prok-
olmak Uzere tum kolonda polipler (Resim 2) tokolektomi+IPAA
polipler (Resim 1)
2 16/E Tum kolonda yaygin Normal Duodenum 1. ve 2. Negatif Normal Normal  Total prok-
polipozis (Resim 3) kitada 5-6 adet tubuler tokolektomi+IPAA
adenom, fundusta gok
sayida polip-gland
hiperplazisi
3 58/E 10 cm’'den bglayip Normal Normal Sagozde + Radyo- Normal Total prok-
sigmoidden itiberen opak kemik tokolektomi+IPAA
siklasan yaygin polipozis adacg!
4 44/K Sgg kolon ve transversde Normal Normal Negatif Normal Normal Total prok-
yogun olmak lzere tum tokolektomi+
kolonda yaygin polipozis IPAA
5 31/K Sa kolon ve transversde Multiple lenfoid Normal Sol gozde +  Normal Normal Total prok-
yogun olmak Uzere tim  polipler tokolektomi+IPAA
kolonda yaygin polipozis
28/K Tum kolonda yaygin Normal Normal Bakilmadi Normal Normal Total prok-
polipler tokolektomi+IPAA
7 24/K Tum kolonda yaygin Normal Fundusta multiple Negatif Normal Normal  Total prok-
polipozis gland hiperplazisi tokolektomi+IPAA
8 18/K Rektumda bir adet 0,3 cm Multiple lenfoid Normal Negetif Normal Normal Takip edilmekte

¢apinda tubuler adenom  polipler

hipertrofi bulunmayan vakalardaki mutasyon exon
9'un 5’ ucundadir. Genin u¢ kisimlarindaki mutas-
yonlarda tablo daha hafiftir. Exon 15'te 1255-1467
arasi kodonlar ilgilendiren mutasyonlarda ise bin-
lerce polip geliir.> Adenomlarin ¢gu tubulerdir.
Kanser gelme riski ilerleyen ygla beraber
%100'e ulair. FAP sendromunda poliplerin
semptomatik prezantasyonsyartalama 25, kan-
serleame ise 35-40 ydarl arasinda olup tani konu-
lamayan olgular ortalama 45 gyada olimle son-
lanir. 10 ya alti ve 50 ya Uzeri vakalara da rastla-
nilmaktadir. Genetik gegn yani sira %30 oranin-
da aile dykusu olmayan, yeni mutasyonlargliba
olarak geljen FAP vakalari da hastaliyeni nesil-
lere gegirirler-?

Genellikle 2. dekatta ortaya cikan polipler tim
kolonu hali gibi d&er. Sayilar binleri bulabilir.
Adenomat6z poliplerin ¢ggu 0.5 cm’nin altindadir.
Tipik olgularda tutulum sol kolonda daha gym-
dur ancak ilgin¢ olarak rektum daha az tutwWmu
olabilir. Sa kolona sinirli tutulum nadirdfr Olgu-
larimizda dikkati ¢ceken 6zellik literattr bilgilein
aksine sg kolon tutulumunun belirgingi olmus-
tur.
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Resim 1.50 ygindaki kadin olgunun kolonunda yaygin polip-
ler.

Mide ve duodenum FAP'ta gercek
adenomat6z poliplerin nadir olmayarak saptandi
lokalizasyonlardir. Fundik gland polipleri non-
neoplastik olup en sik bulunan gastrik lezyonlardir
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Resim . 50 yagindaki kadin olgunun ileumunda lenfoid polip-
ler.

Resim & 15 yaindaki olgunun baryumlu kolon grafisinde
yaygin polipozis.

ve tedavi gerektirmezléf.iki olgumuzda saptan-
migtir. Papilla vateri ve kogu duodenumdaki
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adenomlar %50 olguda bildirilgiolup kolektomi
operasyonu sonrasinda da devam eden mortalite
nedenlerindendir. Bir olgumuzda duodenumda
multiple tubuler adenomlar saptanirken yandan
gorisli duodenoskop ile yapilan biyopsilerde
papiller adenoma rastlanmagtm. Duodenal ve
papiller adenom ve karsinom olagiloldugundan
hastalar ygam boyu endoskopik kontroller ile
takip edilmeli ve gerg@inde lokal eksizyonlardan
Whipple operasyonuna kadar gerekli cerrahi giri-
simler uygulanmalidir.

Kongenital retinal pigment epitel hipertrofisi
(Congenital hypertropy of the retinal pigment
epithelium, CHRPE) FAP sendromunda erken bir
bulgu olarak dgtintlir ve ¢ olgumuzda tek tarafli
olarak saptanmgiir. CHPRE bulunan genc staki
bireylerin endoskopik kontroli 6nerilmektedir.
CHRPE hastafin gelsmedigi yakin akrabalarda
da bulunabilmektedft.

Beyin tomografisi olgularimizda normal bulu-
nurken bir olgumuzun mandibula grafisinde
radyoopak kemik adagitespit edilmgtir.

FAP'ta tedavi cerrahidir ve geciktiriimemeli-
dir. Ancak puberteyi tamamlamagrhastalar, radi-
kal cerrahi bir gigimin emosyonel yukind ve
olasi postoperatif morbiditeyi tolere edebilgice
yasa kadar bekletilebilir.

Tedavide rektumun vyerinde birakgdi
subtotal kolektomi+ileorektal anastomoz (IRA)
ile tim kolonun c¢ikarilarak ileumdan rektugher
vini surddrecek bir paun yapildgl total
proktokolektomi + ileal pouch-anal anastomoz
(IPAA) seklinde iki esas yontem vardir. Hangi
yontemin secilegé tamamen vaka bazinda veri-
lecek bir karar olmakla birlikte kalan rektum
segmentinde malignite gglhe olasilgl nedeniyle
total proktokolektomi+IPAA kalici tedavi olapa
sagladigindan Gstin gibi gérinmektedir Bazi
calismalarda ise onarici proktokolektomi ameli-
yatlarindan sonra 6limin niksten ¢ok duodenum
tumorlerine veya desmoid tumdrlereghaoldugu
gosterilmistir.’® Bizim yedi hastamiza bugiine
kadar total proktokolektomi+IPAA uygulanstir.

18 yaindaki kadin hastamiz ise takip edilmekte-
dir.
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Sonug

FAP radyolojik ve endoskopik yontemlerle
kolay taninabilen bir hastalik olmakla birlikte eail
Oykisu olmayan yada yeterince sorgulanmayan2.
genc bir hastada intestinal kanama nedenleri ara-
sinda kolayca akla gelmeyebilir. Rektumun nispe- 3
ten daha az tutulabilmesi nedeniyle hastalar tim

kolonu hatta terminal ileumu dahil edecgdkilde

arastirlimalidir. Terminal ileumda lenfoid poliple-
rin varhg ileride gelsecek kolonik poliplerin 6n-
cusi olabilir. CHRPE olgularimizda literatiirde
bildirilenden daha az oranda bulurgtur. Hastali-
gin ortaya cikmaghm akrabalarda benzer retinal
lezyonlar saptandinda FAP ileri tetkiklerle ekarte
edilmelidir. Risk taiyan ailelerde ideal olarak 10-
12 yalarinda rektosigmoidoskopik inceleme ya-
pilmali, 6zellikle CHRPE lezyonu saptananlarda 3-T
5 yil araliklarla tercihen kolonoskopik inceleme il
takip surdurilmelidir. Ust gastrointestinal sistem
endoskopisi taninin kkangicinda yapiimah ve

belirli araliklarla tekrar edilmelidir. 16 yandaki
olgumuzun tanisi esnasinda yapilan

gastrointestinal sistem endoskopisi normal bulu-®
nurken 4. yildaki tekrarinda multiple adenomlar
saptanmytir. Tim FAP olgularinda Gardner ve 10.
Turcot varyantlari yéniinden olarak ekstraintestinal

bulgularin argtiriimasi yapiimalidir.
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