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OZGUN ARASTIRMA

Gastrik preneoplastik bulgularin kolon polibi ile iliskisi

The relationship between gastric preneoplastic findings and colon polyps

ismail Hakki KALKAN', Ferdane SAPMAZ?2, Sefa GULITER?, Pinar ATASOY?

Kirikkale Yiiksek ihtisas Hastanesi, 'Gastroenteroloji Klinigi, Kirikkale
Kirikkale Universitesi Tip Fakdiltesi, 2Gastroenteroloji Bilim Dali, 3Patoloji Anabilim Dali, Kirikkale

Giris ve Amac: Helicobacter pylori enfeksiyonu ile kolon polibi gelisimi
arasindaki iliskiye yonelik calismalarda celiskili sonuglar elde edilmistir.
Mide icin preneoplastik oldugu bilinen atrofi ve intestinal metaplazi ile
kolon polibi gelisimi arasindaki iliski ise hentiz yeterince irdelenmemis-
tir. [ki merkezde ydiriitmds oldugumuz calismada, gastrik preneoplas-
tik bulgu varligi ile kolon polibi arasindaki iliskiyi arastirmayr amacla-
dik. Gereg ve Yéntem: Kirikkale Universitesi Tip Fakdiltesi ve Kirikkale
Yiiksek Ihtisas Hastanesi Gastroenteroloji polikliniklerine 01.01.2012 ile
01.09.2012 tarihleri arasinda basvuraran hastalardan 6zofagogastrodu-
odenoskopi yapilarak Helicobacter pylori icin biyopsi 6rnedi alinan ve es
zamanli kolonoskopi islemi yapilan olgular ¢alismaya dahil edildi. Olgu-
larin demografik 6zellikleri, polip saptanan olgularda polip karakteristik-
leri (buiytikliik, sayi, histoloji) ve ézofagogastroduodenoskopik biyopsi
sonucuna gore gastrik atrofi-intestinal metaplazi ve Helicobacter pylori
pozitifligi Sydney klasifikasyonuna gdre kaydedildi. Bulgular: Calisma-
ya yas ortalamasi 57,4+13,3 olan toplam 150 (93 erkek, %62,0) olgu
dahil edildi. Olgularin 51‘inde (%34,0) en az 1 kolon polibi mevcuttu.
Kolon polibi ve adenoma varlidi icin atrofi [(Sirasiyla; OR:3,1 (p=0,01)
ve OR:3,2 (p=0,02)] bagimsiz risk faktérd idi. Toplam adenomatéz po-
lip capi atrofinin derecesi (p=0,04) ve intestinal metaplazinin derecesi
(p=0,01) ile, toplam adenom sayisi ise atrofinin derecesi (p=0,01), intes-
tinal metaplazinin derecesi (p<0,001) ile korele idi. Sonug¢: Calismamiz-
da, gastrik atrofi kolon polibi/adenom gelisimi icin bagimsiz risk faktord
olarak bulundu. Helicobacter pylori pozitifliginin kolon polibi varligi ile
iliskisi saptanmadi. Gastrik preneoplastik lezyonlar ile kolon neoplazisi
arasindaki iliskinin konfirme edilebilmesi icin genis élcekli, poptilasyon
tabanli ¢alismalara ihtiyac bulunmaktadir.

Anahtar kelimeler: Helicobacter pylori, gastrik atrofi, intestinal metap-
lazi, kolon polibi, adenoma

GiRiS
Dunya ntfusunun %50’sinden fazlasi Helicobacter pylori
(H. pylori) ile infektedir. Gelismekte olan Ulkelerde H. py-

lori infeksiyonu prevalansi %90'in da Uzerine ¢ikabilmek-
tedir (1). Uluslararasi Kanser Arastirma Kurumu (Interna-
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Background and Aims: There are conflicting data regarding the rela-
tionship of Helicobacter pylori infection and the development of colon
polyp. Although it is known that gastric atrophy and intestinal metapla-
sia are gastric preneoplastic findings, to date, the relationship between
these findings and colonic polyp development has not been studied
sufficiently. In our two-center study, we aimed to study the association
between gastric preneoplastic lesions and the occurrence of colonic
polyp. Materials and Methods: The patients who admitted to the
Gastroenterology Outpatient Clinics of Kirikkale University Faculty of
Medicine and Kirikkale Ytiksek Ihtisas Hospital from January 1, 2012
to September 1, 2012 and underwent routine colonoscopy and had
gastric biopsies taken for Helicobacter pylori infection on esophago-
gastroduodenoscopy were enrolled in the study. Patient demographic
data (gender and age), information on colon polyp characteristics (size,
number of polyps, and histology), and the presence and density of
Helicobacter pylori, gastric atrophy and intestinal metaplasia in gastric
biopsies according to Sydney classification were recorded. Results: The
study group included 150 patients (males: 93, 62,0%), and the mean
age of the participants was 57,4+13,3 years. Fifty-one (34,0%) of the
patients had at least one colon polyp. Gastric atrophy was an indepen-
dent risk factor for the development of colon polyp and adenoma (odds
ratio: 3,1 (p=0,01) and odds ratio: 3,2 (p=0,02), respectively). Total ad-
enomatous polyp size and the density of gastric atrophy (p=0,04) and
of intestinal metaplasia were positively correlated (p=0,01). The total
number of colonic adenomas was positively correlated with the density
of atrophy (p=0,01) and of intestinal metaplasia (p<0,001). Conclu-
sions: In our study, gastric atrophy was an independent risk factor
for the development of colon polyp/adenoma. The presence of Helico-
bacter pylori was not related with the development of colon polyp or
adenoma. Large, population-based studies are required to confirm the
relationship between gastric preneoplastic findings and the develop-
ment of colon polyp.

Keywords: Helicobacter pylori, gastric atrophy, intestinal metaplasia,
colon polyp, adenoma

tional Agency for Research on Cancer) tarafindan 1994
yilinda H. pylori Grup 1 karsinojen olarak siniflandiriimistir
(2). Midenin H. pyloriile enfeksiyonu 3 énemli Ust sindirim
sistemi hastali§i (gastrik-duodenal tlserler, gastrik kanser
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ve MALToma) ile iliskilendirilmistir (3). Deneysel calisma-
larda, cesitli Helicobacter turleri ile inflamatuvar badirsak
hastaligi ve kolon adenokarsinomu gelisimi arasinda iligki
tespit edilmistir (4,5). Bazi kontrolstiz calismalarda kolon
polibi ve kolon kanseri gibi kolorektal neoplazmi olan ol
gularda yuksek H. pylori prevelansi saptanmis olmasi, H.
pylori'nin kolorektal neoplazm gelisimi icin bir risk faktérd
olabilecedini dustindtirmektedir (4,6,7). H. pylori varligi-
nin asiri ve uzamis Gastrin salinimina neden olarak gastrik
kanser ve kolorektal kanser gelisimine neden olabilecegi
ddstintlmektedir (8). Bununla birlikte H. pylori enfeksiyo-
nu ile kolorektal neoplazm gelisimi arasinda iliskiyi gdste-
ren calismalar sinirli sayidadir, hatta bdyle bir iliski tespit
edemeyen calismalar da bulunmaktadir (6,7,9-11).

GUnumlzde artik, gastrik mukozanin H. pylori iliskili kro-
nik inflamasyonu sonucu kronik atrofik gastrit, intestinal
metaplazi, displazi ve sonucunda gastrik kanser ile sonug-
lanan bir kaskadin tetiklendigi bilinmektedir (8). Mide icin
preneoplastik oldugu bilinen atrofi ve intestinal metaplazi
ile kolon polibi gelisimi arasindaki iliski ise hentz yeterin-
ce arastinlmamistir. Tki merkezde ydirlitmus oldugumuz
calismada, kolon polibi saptanan olgularla kolon polibi
tespit edilemeyen olgular arasinda gastrik preneoplastik
bulgularin (H. pylori pozitifligi, gastrik atrofi, intestinal
metaplazi) varligi ve yodunluklari arasindaki iliskiyi aras-
tirmayr amacladik.

MATERYAL ve METOD

Kirikkale Universitesi Tip Fakiiltesi ve Kirikkale Ytiksek ihti-
sas Hastanesi Gastroenteroloji polikliniklerine 01.01.2012
ile 01.09.2012 tarihleri arasinda basvuran hastalardan
6zofagogastroduodenoskopi yapilarak H. pylori icin bi-
yopsi drnedi alinan ve es zamanli kolonoskopi islemi yapi-
lan olgular calismaya dahil edildi. Kolonoskopisi tamam-
lanamamis olanlar, kolon kanseri tespit edilen olgular,
gastrik kanser tespit edilen olgular, inflamatuvar bagir-
sak hastaligi olanlar, juvenile polipozis sendromu olanlar,
familial adenomat6z polipozis sendromu olanlar, kolon
rezeksiyonu veya gastrik rezeksiyonu olanlar calisma disi
birakildi. Olgularin demografik &zellikleri, polip saptanan
olgularda polip karakteristikleri (lokalizasyon, bir olguda
tespit edilen poliplerin toplam caplari, polip sayisi, morfo-
loji ve histoloji) ve 6zofagogastroduodenoskopik biyopsi
sonucuna gore gastrik atrofi-intestinal metaplazi ve H.
pylori pozitifligi Sydney klasifikasyonuna gére kaydedildi.

istatistiksel Yontem

istatistiksel analizler SPSS versiyon 18.0 (SPSS, Chicago,
IL, USA) ile yapildi. Tim degiskenler icin tanimlayici is-
tatistikler yapildi. Kantitatif veriler ortalama + standart

Gastrik preneoplastik bulgular ve kolon polibi

sapma (SD), niteleyici veriler ise ylizde oran olarak verildi.
Tum degiskenlerin dagilimi Kolmogorov-Smirnov testi ile
degerlendirildi.

Kantitatif degerlerin karsilastirilmasi icin Student-t testi
kullanilirken, oransal karsilastirmalar igin ise “Fisher exact
test” ve x2 testi kullanildi. Cesitli degiskenlerin korelas-
yon katsayilari ve istatistiksel anlamliliklari Pearson testi
ile hesaplandi. Cok degiskenli analizde, 6nceki analizlerde
univariate analizde belirlenen olasi faktorler kullanilarak
kolorektal neoplazm gelisimini dngérmedeki bagimsiz be-
lirleyiciler lojistik regresyon analizi kullanilarak incelendi.
p<0,05 dederleri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Calismaya yas ortalamasi 57,8+13,1 olan toplam 150
(93'U erkek, %62,0) olgu dahil edildi. Olgularin 51'inde
(%34,0) toplam 87 kolon polibi, 33 (%22)'linde ise top-
lam 49 adenom mevcuttu. Adenom disi toplam 38 po-
libin 35 (%92,2)"i hiperplastik polip, 2 (5,2)'si inflama-
tuvar fibrinoid polip, 1 (%2,6)’i ise hamartamatdz polip
idi. Kolon polibi ve adenomu olan olgularla kolon polibi
veya adenomu olmayan olgularin demografik ¢zellikleri-
nin karsilastirmasi Tablo 1°de verilmistir. Kolon polibi olan
olgularla, kolon polibi saptanmayan olgular arasinda H.
pylori pozitifligi acisindan fark saptanmazken (%84,3 vs.
%77,8, p=0,3), gastrik atrofi (%39,2 vs. %19,2, p=0,008)
ve intestinal metaplazi (%35,3 vs. %18,2, p=0,02) varligi
agisindan anlamli fark vardi. H. pylori sikligi bakimindan
adenom olan olgularla olmayan olgular arasinda anlamli
fark saptanmadi (%81,8 vs. %79,5, p=0,7). Ancak gastrik
atrofi (%42,4 vs. %21,4 , p=0,01) ve intestinal metaplazi
(%39,4 vs. %19,7, p=0,02) varligi ile anlamlri iliski tespit
edildi (Tablo 2). Univariate ve multivariate lojistik regres-
yon analizleri sonucunda; kolon polibi gelisimi icin gast-

Tablo 1. Gruplara gére demografik verilerin dagilimi

Kolon Polibi
Kolon Polibi Kolon Polibi p
(*) )
(n=51) (n=99)
Cinsiyet (Erkek), n (%) 39 (76,5) 54 (58,1) 0,009*
Yas (Ortalama yil+SD) 61,3+12,06 56,0 + 13,0 0,01*
Ortalama VKI (kg/m?) 23,4 25,4 0,001*
Adenom
Adenom (+), Adenom (-),
n=33 n=117
Cinsiyet (Erkek), n (%) 27 (81,8) 66 (56,4) 0,001*
Yas (Ortalama yil+SD) 63,5+11,2 56,2+13,2 0,004*
Ortalama VKi (kg/m?) 25,7 23,6 0,001*

*: |statistiksel olarak anlamli, VKI: Vicut kitle indeksi
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rik atrofi (p=0,01), obezite (p=0,05) ve ileri yas (p=0,01)
bagimsiz risk faktérd olarak tespit edildi (Tablo 3). Kolon
adenomu gelisimi iginse; gastrik atrofi (p=0,02), obezi-
te (p=0,04), ileri yas (p=0,01) ve erkek cinsiyet (p=0,06)
bagimsiz risk faktéru olarak tespit edildi (Tablo 4). Ya-
pilan bivariate analizlerde toplam polip capi; intestinal
metaplazinin derecesi (p=0,02) ile, toplam polip sayisi
gastrik atrofinin (p=0,01) ve intestinal metaplazinin de-
recesi (p<0,001) ile, toplam adenomat6z polip ¢capi gast-
rik atrofinin (p=0,04) ve intestinal metaplazinin derecesi
(p=0,01) ile, toplam adenom sayisi ise gastrik atrofinin
(p=0,01) ve intestinal metaplazinin derecesi (p<0,001) ile
korele idi (Tablo 5).

TARTISMA

Gastrik timor gelisimine neden olan ¢ok farkli patofizyo-
lojik mekanizmalar bulunmaktadir. H. pylori iliskili gastrik

Tablo 2. Gruplara gére gastrik preneoplastik
bulgularin dagilimi

Kolon Polibi

Kolon Polibi  Kolon Polibi p

(+) (n=51) (-) (n=99)

H. pylori pozitifligi, 43 (84,3) 77 (77,8) 0,3
n (%)
Gastrik atrofi, n (%) 20(39,2) 19 (19,2) 0,008~
intestinal metaplazi, 18 (35,3) 18 (18,2) 0,02*
n (%)
Adenom

Adenom (+), Adenom (-),

n=33 n=117

H. pylori pozitifligi, 27 (81,8) 93 (79,5) 0,8
n (%)
Gastrik atrofi, n (%) 14 (42,4) 25 (21,4) 0,01*
intestinal metaplazi, 13 (39,4) 23(19,7) 0,01*

n (%)

*: [statistiksel olarak anlamli

timor gelisiminde kronik inflamasyonla baslayip gastrik
mukozada kronik atrofik gastrit, intestinal metaplazi,
displazi ve sonucta gastrik kanser ile sonuclanan cok ba-
samakli bir stire¢ mevcuttur (12). H. pylori infeksiyonu ile
kolorektal neoplazm gelisimi arasindaki iliskiyi arastiran
calismalarda celiskli sonuclar elde bildirilmistir (6,7,11).

Cesitli calismalarda H. pylori'nin kolorektal neoplazm
ile iliskili olduguna dair direkt veya dolayl veriler tespit
edilmistir. Fujimori ve ark. 40-80 yas arasi H. pylori ile
enfekte kadinlarda artmis kolorektal adenoma/adeno-
karsinoma iliskisi tespit etmislerdir (13). Shmuely ve ark.
H. pylori CagA+'liginin gastrik ve kolon kanserlerinin her
ikisinde de artmis oldugunu gdéstermislerdir (14). Cesitli
calismalarda; H. pylori'nin kolorektal neoplazm gelisimini
direkt etkileyebilecegini dustindurecek sekilde kolorektal
adenoma veya kanser dokularinda immuinohistokimyasal
yontem veya polimeraz zincir reaksiyonu ile H. pylori'ye
ait proteinler tespit edilmistir (15,16). Prospektif baska
bir calismada ise, H. pylori antikor pozitifligi kolorektal
polip veya kanseri olan olgularda kontrol grubu ile ben-
zer bulunmustur (10). Liou ve ark.'in yapmis olduklari
calismada; Tayvanli olgularda H. pylori enfeksiyonunun
artmis kolorektal polip riski ile iliskisi gosterilememistir
(11). Abbas ve ark.'in yapmis olduklari calismada ise, ko-
lorektal kanser, adenomatdz polip veya hiperplastik polip
gelisimi ile H. pylori pozitifli§i arasinda herhangi bir iliski
tespit edilememistir. Ayrica, bu calismada polip sayisi ve
cap! ile H. pylori pozitifligi arasinda iliski olup olmadigi
da incelenmis ancak H. pylori (+) olgularla H. pylori (-)
olgular arasinda istatistiksel olarak anlamli fark tespit edi-
lememistir (17).

H. pylori enfeksiyonu ile kolorektal polip gelisimi arasin-
daki iliski icin 2 muhtemel mekanizma Uizerinde durul-
maktadir. Bu 2 mekanizmadan ilkine gére; bakterinin
kolon mukozasi tzerine direkt karsinojenik etkisi bulun-
maktadir. ikinci mekanizmaya gére ise H. pylori'nin yol

Tablo 3. Kolon polibi icin risk faktoru olabilecek degiskenlerin lojistik regresyon analizi ile degerlendirilmesi
Kolon Polibi

Univariate Analiz

Faktor OR %95 CI

Cinsiyet (Erkek) 7,1 0,056-0,381
Obezite (VKi=30 kg/m?) 4,6 0,006-0,149
ileri yas (Yas >50) 9,9 0,087-0,383
H. pylori pozitifligi 0,9 -0,176-0,527
Gastrik atrofi 7,2 0,053-0,347
intestinal metaplazi 55 0,027-0,314

Multivariate Analiz

p OR %95 Cl p

0,009* 2,0 0,9184,785 0,07

0,03* 5,9 0,950-36,745 0,05*

0,002* 38 1,369-10,550 0,01*
03

0,008* 3,1 1,2257,987 0,01*

0,02* 1,1 0,405-2,807 0,9

*: [statistiksel olarak anlamli, VKI: Vicut kitle indeksi, OR: Odds ratio, Cl: Guivenlik araligi

110



actigr hipergastrinemi ve Gastrin’in kolon mukozasi lize-
rinde yol actigi trofik uyariya bagl bir indirekt etki s6z
konusudur (8, 18). Serum Gastrin dtizeyinde artisla birlik-
te, ayrica kolon neoplastik dokularinda Gastrin reseptdr
diizeylerinde artis da tespit edilmistir. Hipergastrineminin
ayrica siklooksijenaz 2 dtzeylerinde artisa da yol actig
gOsterilmistir (19). Tatsu ve ark.'in yapmis olduklari ¢alis-
mada kolon polibi olan olgularda kolonik epitelyum htic-
relerinde siklooksijenaz 2 ekspresyonunda anlamli él¢tide
artis tespit edilmistir (20). Persistan hipergastrinemi gast-
rin sekrete eden tiimorler gibi cesitli patolojik durumlarda
g6zlenebilecedi gibi, gastrik asit sekresyonunda baskilan-
maya fizyolojik yanit olarak da tespit edilebilir. Ozellikle
gastrinoma ve kronik atrofik gastrit durumunda gézlenen
hipergastrineminin gastrik maligniteler ile iliskili oldugu
ispatlanmistir (21).

Galismamizda H. pylori enfeksiyonu ile kolorektal polip/
adenom varligl, sayisi veya buyukltigu arasinda iligki tes-
pit edilmedi. Ancak daha énce yapiimis calismalardan
farkli olarak, calismamizda etiyolojik olarak H. pylori ile
iliskili olabilecek atrofi, kolorektal polip/adenom gelisimi
icin ileri yas ve obezite ile birlikte bagimsiz risk faktori

Gastrik preneoplastik bulgular ve kolon polibi

idi. Ayrica atrofi ve H. pylori ile iliskili diger bir etiyolojik
faktor olan intestinal metaplazinin derecesi ile, toplam
adenom sayisi ve toplam adenom capi korele idi. Daha
Onceki calismalarda bildirilmis olan hipergastrineminin H.
pylori iliskili kolorektal neoplazm gelisimindeki rold dUisu-
nulecek olursa, atrofinin derecesindeki artisin yansimasi
olarak Gastrin dlizeylerinde olusacak persistan ve asiri
miktardaki artisin bu carpici sonucu dogurmus olabilece-
§i kanaatindeyiz.

Calismamizin bazi eksik ydnleri bulunmaktadir. Bunlarin
en Onemlisi ¢alismanin tek bir cografik bdlgeden gelen
olgularla sinirli olmasidir. Ayrica calismamizda olgularin
Gastrin dUzeylerinin ve daha 6nceki calismalarda daha
yliksek Gastrin dlizeylerine neden oldugu belirtilen CagA
seropozitifliginin bakilmamis olmasi da calismamizin di-
ger eksiklikleridir. Bununla birlikte, diger calismalarla ki-
yaslanacak olursa; poliplerle ilgili ayrintili dékiimantasyon
yapilmis olmasi (polip buytkltgu, sayisi, histoloji) ve H.
pylori iliskili atrofi ve intestinal metaplazinin varligi ve
derecesinin de analize dahil edilmis olmasi calismamizin
avantajli yoénuinu ortaya koymaktadir

Sonug olarak calismamiz; H. pylori ile baslayan yolakta

Tablo 4. Kolon adenomu icin risk faktoru olabilecek degiskenlerin lojistik regresyon analizi ile degerlendirilmesi

Adenom

Univariate Analiz

Faktor OR %95 Cl

Cinsiyet (Erkek) 7,3 0,068-0,439
Obezite (VKI=30 kg/m?) 5,4 0,014-0,176
ileri yas (Yas >50) 10,1 0,103-0,441
H. pylori pozitifligi 0,8 -0,219-0,585
Gastrik atrofi 6,1 0,042-0,379
intestinal metaplazi 5,6 0,032-0,361

Multivariate Analiz

p OR %95 Cl p
0,008* 2,7 0,956-7,673 0,06
0,02* 6,3 1,073-37,902 0,04*
0,002* 7,0 1,500-33,153 0,01*
0,3
0,01* 3.2 1,151-9,434 0,02*
0,01* 1,0 0,364-3,111 0,9

*: |statistiksel olarak anlamli, OR: Odds ratio, Cl: Guivenlik araligi, VKI: Viicut kitle indeksi

Tablo 5. Toplam polip ¢api/sayisi ve toplam adenom capi/sayisi ile cesitli dediskenlerin korelasyonu

VKi (kg/m2) Yas (Yil)

Toplam adenom sayisi r=+0,235 r=+0,202
p=0,004* p=0,013*

Toplam polip sayisi r=+0,345 r=+0,150
p<0,001* p=0,067

Toplam adenom capi r=+0,255 r=+0,267
p=0,002* p=0,001*

Toplam polip capi r=+0,358 r=+0,306
p<0,001* p<0,001*

H.p (+)ligi Gastrik Atrofi i.M. Derecesi

derecesi Derecesi

r=+0,054 r=+0,205 r=+0,306
p=0,512 p=0,012* p<0,001*
r=+0,007 r=+0,146 r=+0,268*
p=0,933 p=0,074 p=0,001*
r=+0,001 r=+0,166 r=+0,197
p=0,990 p=0,044* p=0,016*
r=-0,093 r=+0,128 r=+0,306
p=0,279 p=0,135 p=0,020*

*: Istatistiksel olarak anlamli, VKI: Viicut kitle indeksi, H.p: Helicobacter pylori, I.M.: Intestinal metaplazi
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maligniteye giden yoldaki gastrik preneoplastik mukozal
degisikliklerin derecesi ile kolonik neoplazm gelisiminin
korele oldugunu dustindtirmektedir. Bu nedenle, &zellikle

intestinal metaplazi ve gastrik atrofiye neden olan H. pylori
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