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AMAÇ

Bu çal›flmada, lokal ileri evre skuamöz hücreli bafl ve boyun
kanseri tan›l› hastalarda efl zamanl› kemoradyoterapi (KRT )
s›ras›nda görülen yan etkiler analiz edilmifl, hasta, hastal›k ve
tedaviye ba¤l› faktörlerin efl zamanl› tedavinin tamamlanabilir-
li¤i üzerine etkisi incelenmifltir.

GEREÇ VE YÖNTEM

Klini¤imizde 2001-2007 y›llar› aras›nda konvansiyonel radyo-
terapi flemas›yla ortanca 70 Gy (50-73 Gy) tedavi görmüfl 49’u
p r i m e r, 16’s› adjuvan toplam 65 hasta çal›flmaya dahil edildi.
Hastalara efl zamanl› sisplatin 3 haftada bir 60-80 mg/m2

(n=57) ya da haftal›k 40 mg/m2 (n=8) olarak uyguland›.

BULGULAR

Efl zamanl› kemoterapi hastalar›n % 4 6,1’ i n d e p l a n l a n a n
flekilde uygulanabildi. Kemoterapi durdurma nedenleri
aras›nda derece 3 ve üzeri yan etki (%41,6) yan›nda hasta
reddi (%19,4) ve hekim karar› (%33,3) vard›. Radyoterapi
öncesi Karnofsky Performans Durumu (KPS) ≥90 olan hasta-
larda efl zamanl› sisplatinin tamamlanma oran› %63,8 iken,
bu oran KPS <90 hastalarda %24,1 idi (p=0,001).

SONUÇ

Artan fliddet ve s›kl›ktaki yan etkiler efl zamanl› tedavilerin
uygulanabilirli¤ini etkilemektedir. Çal›flmam›z kombine teda-
vi öncesi performans durumunun KRT’nin tamamlanabilirli-
¤inde belirleyici olabilece¤ini göstermektedir.
Anahtar sözcükler: Bafl ve boyun kanseri; efl zamanl›; kemoradyo-
terapi; sisplatin; skuamöz hücreli kanser; yan etki.

OBJECTIVES

In this study, we assessed the side effects and the factors relat-
ed to patients, disease and, treatment that might change the
decision for concurrent chemoradiotherapy (CRT) in locally
advanced head and neck cancer.

M E T H O D S

A total of 65 patients (49 primary; 16 postoperative) who
received curative radiotherapy (median 70 Gy) with conven-
tional fractionation schedule were enrolled into the study.
Concomitant cisplatin were administered either 60-80 mg/m2

every 3 weeks (n=57) or 40 mg/m2 weekly (n=8). 

RESULTS

Concurrent chemotherapy was completed in 46.1% patients.
Premature chemotherapy termination was done due to grade
3 adverse event (41.6%), patients’ refusal (19.4%) or physi-
cian decision (33.3%). Initial Karnofsky Performance Status
( K P S ) significantly predicted concurrent chemotherapy
completeness (KPS ≥90, 63.8% vs KPS <90, 24.1%;
p = 0 . 0 0 1 ) .

CONCLUSION

Despite the promising results, concurrent CRT requires care-
ful consideration for toxicity. Initial performance status prior
to CRT might be a predictor for unplanned chemotherapy
stopping due to side effects. 
Key words: Chemoradiotherapy; cisplatin; concurrent; head and
neck cancer; side effect; squamous cell carcinoma.
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Radyoterapinin (RT) skuamöz hücreli bafl ve
boyun kanserlerinin küratif tedavisindeki yerinin
bilinmesine karfl›l›k, lokal ileri evrede konvansi-
yonel flemayla tek bafl›na uygulamas›yla elde edi-
len baflar› oranlar› düflüktür. Konvansiyonel d›fl›
RT flemalar›n›n yan›nda tedaviye kemoterapinin
(KT) eklenmesiyle lokal kontrolün ve sa¤kal›m›n
artt›¤› rapor edilmektedir.[1-5] Bu çal›flmalar içinde
gerek primer ve gerekse adjuvan dönemde uygu-
lanan efl zamanl› tedaviler yüz güldürücü sonuçla-
r›yla dikkat çekmektedir.[6-7] Bununla birlikte, ge-
rek metanalizlerde yan etki analizinin yap›lmam›fl
olmas› ve gerekse çal›flmalarda bildirdikleri yan
etkilerin araflt›r›c›lar taraf›ndan “tolere edilebilir”
veya “bafl edilebilir” olarak tan›mlanmas› dikkat
çekicidir. Kombine tedavilerin hastal›k kontrolün-
de gözle görülür etkinli¤ine karfl›l›k uygulanabi-
lirlik aç›s›ndan hangi tedavi flemas›n›n ideal oldu-
¤u bugün için aç›k de¤ildir.[8,9] Tüm bunlar›n öte-
sinde, kaynak gösterilen çal›flmalar›n ülke ve mer-
kez flartlar› ve de hasta özellikleri ülkemizde oldu-
¤undan farkl›d›r. Bu durum, kan›ta dayal› önerile-
rin hastalar›m›zdaki yans›mas›n›n raporlanmas›n›
gerektirmektedir.

Geriye dönük bu çal›flmam›zda, klini¤imizde
skuamöz hücreli bafl ve boyun kanseri tan›s›yla efl
zamanl› kemoradyoterapi (KRT) uygulanan hasta-
larda tedavi s›ras›nda ve sonras›nda görülen erken
ve geç dönem yan etkiler analiz edildi. Planlanan
tedavinin tamamlanabilirli¤i üzerine etkili faktör-
ler araflt›r›ld›.

GEREÇ VE YÖNTEM

Klini¤imizde 2001 ile 2007 y›llar› aras›nda lo-
kal ileri evre skuamöz hücreli bafl ve boyun kan-
seri tan›s› ile tedavi edilen toplam 65 hasta çal›fl-
maya dahil edildi. K›rk dokuz (%75,3) hasta pri-
mer, 16 (%24,7) hasta adjuvan olarak RT alm›flt›.
Ameliyat edilmifl üç hasta ameliyat sonras› dö-
nemde nüks görülmesi üzerine tedaviye al›nd›.
Adjuvan RT’nin bafl›nda tedaviyi terk etmifl bir
hasta, takipler s›ras›nda lokal nüks görülmesi üze-
rine tekrar kabul edildi. Tüm hastalara ait özellik-
ler Tablo 1’de görülmektedir.

RT öncesi de¤erlendirmede hikâye, fizik mu-
ayene, bafl ve boyun bölgesi tam endoskopik mu-

ayenesi, manyetik rezonans ve/veya bilgisayarl›
tomografi ile görüntülemenin yan›nda uzak hasta-
l›k taramas› için PA akci¤er direkt filmi veya ak-
ci¤er bilgisayarl› tomografi çekildi; kan biyokim-
yas› ve tam kan say›m› istendi. Laboratuvar testle-
ri KT’nin 21 günlük kürler halinde uyguland›¤›
hastalarda her kürden önce tekrarland›. Haftal›k

Tablo 1

Hasta özellikleri

Hasta özellikleri Say› (%)

Yafl 53
Ortanca 18-73

Cinsiyet
Erkek 50 (77)
Kad›n 15 (23)

RT endikasyonu
Primer 49 (75,3)
Postoperatif 16 (24,7)

Primer tümör yerleflimi
Hipofarenks 7 (11)
Larenks 16 (25)
Nazofarenks 34 (52)
Oral kavite 5 (8)
Orofarenks 1 (1)
Paranazal sinüs 2 (3)

T evresi
Tx 1 (1)
T1 4 (6)
T2 22 (34)
T3 13 (20)
T4 25 (39)

N Evresi 
N0 15 (23)
N1 19 (29)
N2 26 (40)
N3 5 (8)

KPS
Ortanca 90
60 1 (2)
70 5 (8)
80 23 (36)
90 35 (54)

Hemoglobin (g/dl)
Erkek 13,5
Ortanca 8,7-16,7
Kad›n 12,1
Ortanca 8,1-13,4
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RT’nin 1., 22. ve 43. günlerinde uyguland›. Hasta-
lar sisplatin tedavisi öncesi 1000 cc SF ile hidrate
edildiler. Oral ve intravenöz s›v›lar›n 24 saat için-
de 3000 cc olmas›na dikkat edildi. Tüm hastalara
KT öncesi deksametazon profilaksisi ve bulant›
için 5HT3 antagonistleri verildi. Hastalar efl za-
manl› sisplatin infüzyonunun bitiminden 2-4 saat
sonra RT’ye al›nd›lar.

Yan Etki De¤erlendirme Kriterleri

RT’nin birinci gününden itibaren ilk 90 gün
içinde görülen yan etkiler erken yan etki olarak ta-
n›mland›. fiiddetin derecelendirilmesinde Ameri-
kan Ulusal Kanser Enstitüsü-Genel Yan Etki Kri-
terleri (NCI-CTC) 2,0 kullan›ld›.[10] Yan etki takibi
RT s›ras›nda haftal›k olarak yap›ld›. Geç yan etki-
ler 90 günden sonraki dönemde Amerikan Radyo-
terapi Onkoloji Grubu (RTOG) Yan Etki De¤er-
lendirme Cetveline göre gerçeklefltirildi.[11]

‹statistik Analiz

Hastaya ait faktörlerden cinsiyet, yafl, RT önce-
si Karnofsky Performans Durumu (KPS), vücut
kitle indeksi (VK‹) ve bafllang›ç hemoglobin de-
¤eri incelendi. Tedaviyle ilgili faktörler indüksi-
yon KT durumu, RT tedavi hacmi ve toplam RT
dozu idi. Hastal›¤›n T, N ve UICC evresi de ince-
lemelere eklendi. Ad› geçen tüm faktörler efl za-
manl› KT’nin planland›¤› flekilde gerçekleflmesi
üzerine etkileri aç›s›ndan de¤erlendirildi. Ayr›ca,
toplam (indüksiyon ve efl zamanl›) sisplatin dozu
ve efl zamanl› sisplatin dozu ile mukozit s›kl›k ve
fliddeti aras›ndaki iliflki incelendi. Tüm bu de¤er-
lendirmeler ki-kare testi kullan›larak yap›ld›. ‹sta-
tistik anlaml›l›k için p<0,05 seçildi.

B U L G U L A R

Tüm hastalarda RT ortanca 7 haftada (6-10 haf-
ta) ve 51 günde (40-73 gün) tamamland›. Faz 1
için RT ortanca dozu 46 Gy (42-50 Gy) ve toplam
RT ortanca dozu 70 Gy (50-73 Gy) idi. Faz 1 için
ortanca tedavi hacmi 4046 cm3 (1560-6400 cm3)
oldu. Derece 3 mukozit ve nötropeni geliflen 1 ve
akci¤er enfeksiyonu ve nötropeni geliflen 2 hasta-
da RT’ye s›ras›yla 2, 3 ve 6 gün ara verildi.

‹ndüksiyon dönemi ve efl zamanl› KRT boyun-
ca verilen toplam sisplatin dozu ortanca 240

sisplatin alanlarda her hafta tam kan say›m› yap›-
l›rken, böbrek ve karaci¤er fonksiyon testleri iki
haftada bir incelendi.

Radyoterapi

Tüm hastalar günlük fraksiyon dozu 1,8-2 Gy
ve günde tek fraksiyon olmak üzere haftada top-
lam befl fraksiyon fleklinde konvansiyonel flema
ile ›fl›nland›. KRT öncesi indüksiyon KT alan has-
talarda RT’ye 3-4 hafta sonra bafllan›ld›. ‹mmobi-
lizasyon için her hastaya özel haz›rlanan termop-
lastik maskeler kullan›ld›. RT, lineer h›zland›r›c›-
da 6 MV veya 18 MV foton enerjisi ve gerekti¤in-
de uygun elektron enerjisi kullan›larak gerçeklefl-
tirildi. Tüm tedavi iki faz üzerinden planland›. Faz
1 tedavide, oral kavite, orofarenks, larenks ve na-
zofarenks yerleflimli hastal›kta karfl›l›kl› paralel
iki yan ve bu alanlara bitiflik bir supraklaviküler
alandan oluflan üç alan; hipofarenks yerleflimli
hastal›kta karfl›l›kl› paralel ön-arka iki alan kulla-
n›ld›. Tüm hastalarda faz 1 tedavi alan›na primer
tümör ya da tümör bölgesi ve endikasyon dahilin-
de ilgili boyun lenfatikleri dahil edildi. Faz 2 teda-
vi alan›, omurilik alan d›fl› kalacak flekilde primer
tümör ya da tümör yata¤›n› ve klinik/radyolojik
metastatik lenfatikleri içermekteydi. Tedavi ala-
n›nda kalan normal doku korumas› kurflun blok-
larla sa¤land›. Nazofarenks primerli hastalar için
bireysel blok haz›rlan›rken geri kalan hastalar›n
tedavisinde standart bloklar kullan›ld›.

Kemoterapi

Primer bölgesi larenks olan 1 ve nazofarenks
olan 8 hastaya KRT öncesi sisplatin (75 mg/m2,
G1, 500 cc SF içinde 90 dakikada infüzyon) ve 5-
florourasil (750 mg/m2/gün, G1-5, 1000 cc SF
içinde 24 saatte infüzyon) 3 haftada bir toplam 2-
3 kür uygulanm›flt›. Primer bölgesi hipofarenks ve
larenks olan 2 ve nazofarenks olan 13 hastaya da
sisplatin (75 mg/m2, G1, 500 cc SF içinde 90 da-
kikada infüzyon) ve dosetaksel (75 mg/m2, G1,
250 cc SF içinde 60 dakikada infüzyon) 3 haftada
bir olmak üzere toplam 3 kez verilmiflti. Efl za-
manl› sisplatin 8 hastada haftal›k 40 mg/m2 (G1,
500 cc SF içinde 90 dakikal›k infüzyon) ve 57
hastada ortanca 75 mg/m2 (60-80 mg/m2, G1, 500
cc SF içinde 90 dakikada infüzyon) fleklinde
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mg/m2 (60-466 mg/m2) iken, sadece RT ile efl za-
manl› uygulanan sisplatin dozu ortanca 225 mg/m2

(60-300 mg/m2) idi. Planlanan 227 KT kürünün
%74,4’ü (169) uyguland›. Her 3 kürü de alabilen
hasta say›s› 30 (%46,1), 2 kür alan 21 (%32,3) ve
sadece ilk kürü alan 6 (%9,2) hasta vard›. Efl za-
manl› sisplatinin haftal›k uyguland›¤› 8 hastan›n
hiçbirinde KT, RT sonuna kadar devam etmedi. Efl
zamanl› KT bu hastalardan ikisinde RT’nin son 2
haftas›, üçünde son 3 haftas› ve birinde ikinci haf-
tas›nda durduruldu. Tüm kürleri tamamlayan 1
hastada derece 2 renal yan etki ve 1 hastada dere-
ce 2 bulant›/kusma nedeniyle sisplatin dozu %20
oran›nda azalt›ld›.

Yan Etki Analizi

Ortanca takip süresi 18 ay (0-60 ay) idi. Geç
yan etkiler incelenirken tedavi s›ras›nda ve hemen
sonras›nda kaybedilerek 3 ayl›k takip süresine
ulafl›lamayan 6 hasta de¤erlendirme d›fl›nda b›ra-
k›ld›. Buna göre erken ve geç döneme ait yan et-
kiler Tablo 2’de izlenmektedir. Febril nötropeni
geliflen 2 hastadan biri RT’nin 5. haftas›nda kay-
bedildi. Di¤er hasta intravenöz antibiyotik tedavi-

si sonras› küratif tedaviyi tamamlad›. Tüm yan et-
kiler incelendi¤inde derece 3-4 yan etkinin 40
(%61,5) hastada izlendi¤i görüldü. Hematolojik
olmayan yan etkilerden derece 3 olanlar aras›nda
oral mukozit (%30,8), farengeal disfaji (%10,8),
bulant›-kusma (%6,1) ve kilo kayb› (%6,1) vard›.
Ortalama kilo kayb› 5,8 kg (0-20 kg) olurken has-
talar›n %26’s› 10 kg’dan fazla kaybetmiflti. Geç
dönemde en s›k görülen yan etki a¤›z kurulu¤u
(%45,7 hastada derece 2 ve %3,3 hastada derece
3) oldu. Semptomatik hipotiroidi 1 opere larenks
ve 5 nazofarenks kanserli olmak üzere toplam 6
(%10,1) hastada izlendi.

KT Durdurma Analizi 

Derece 3 ve üzeri yan etki nedeniyle 15 hasta-
da KT durdurulmufltu. Yedi hasta ilk ya da ikinci
kürden sonra KT almay› reddetti. RT süresi bitti¤i
için KT’nin son kürü verilmeyen bir hasta vard›.
Derece 3 yan etki görülmemesine ra¤men 12 has-
tada, hastalar›n KT almadaki isteksizlikleri de dik-
kate al›narak efl zamanl› tedavi dozda azaltmaya
gidilmeden hekim taraf›ndan kesilmiflti. Bu hasta-
lar›n yan etki profili Tablo 3’te verilmifltir.

Tablo 2

Erken ve geç yan etkiler ve görülme oranlar›

Yan etki Derece 0 Derece 1 Derece 2 Derece 3 Derece 4
Say› (%) Say› (%) Say› (%) Say› (%) Say› (%)

Erken (n=65)
Halsizlik 13 (20) 34 (52,3) 18 (27,7) 0 0
Oral mukozit 1 (1,5) 18 (27,7) 26 (40) 20 (30,8) 0
Farengeal disfaji 0 4 (6,2) 54 (83,1) 7 (10,8) 0
Serum kreatinin – 2 (3) 4 (6,1) 0 0
Nötropeni – – – 3 (4,6) 2 (3)
Kilo kayb› 21 (32,3) 25 (38,4) 15 (23) 4 (6,1)
Tat 17 (26,1) 20 (30,8) 28 (43)
Cilt 0 22 (33,8) 42 (64,6) 1 (1,5) 0
Bulant›/kusma 2 (3) 36 (55,3) 23 (35,3) 4 (6,1) 0

Geç (n=59)* 
A¤›z kurulu¤u 0 30 (50,8) 27 (45,7) 2 (3,3) 0
Serum kreatinin – 4 (6,7) 1 (1,7) 0 0
Hipotiroidi – 2 (3,3) 6 (10,1) 0 0
Ses k›s›kl›¤›** 41 (82) 6 (12) 2 (4) 1 (2) 0
Subkutan doku 33 (56) 21 (35,5) 5 (8,4) 0 0

*En az 90 gün (3 ay) takibi yap›lm›fl hastalara ait veridir. **Total larenjektomi yap›lm›fl 9 hasta de¤erlendirmeye dahil edilmemifltir.
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RT öncesi KPS ≥90 olan hastalar›n %63,8’i efl
zamanl› tedaviyi planland›¤› flekilde tamamlarken
bu oran›n KPS <90 olan hastalarda %24,1 oldu¤u
görüldü (p=0,0 0 1 ) . Hastaya ba¤l› faktörlerden
cinsiyet, yafl, ortanca VK‹, ortanca bafllang›ç he-
moglobin de¤erinin KT kesimine anlaml› etkisi
bulunmad› (Tablo 4). 

Tedaviye ba¤l› faktörlerden RT hacmi, toplam
RT dozu ve indüksiyon KT varl›¤›n›n efl zamanl›
sisplatinin durdurulmas›nda anlaml› etkisi yoktu
(Tablo 5). 

Hastal›kla ilgili faktörlerden hiçbirisinin KT
kesimine anlaml› etkisi bulunmazken, primer tü-
mör yeri aç›s›ndan yap›lan incelemede nazofa-
renks kanserli hastalarda istatiksel anlaml›l›¤a
ulaflmasa da KT durdurma oran›n›n daha fazla ol-
du¤u görüldü (%61,8’e karfl›l›k %45) (Tablo 6).
Ard›ndan primer tümörü nazofarenks yerleflimli
olan ve olmayan hastalar aras›nda tedavi özellik-
leri aras›nda farkl›l›k olup olmad›¤›na bak›ld›. Na-
zofarenks kanserli hastalarda indüksiyon KT daha
s›k (%62’ye karfl›l›k %10), faz 1 tedavi hacmi da-
ha fazla (4896 cm3’e karfl›l›k 3000 cm3) ve RT ba-

Lokal ileri evre skuamöz hücreli bafl ve boyun kanserinde sisplatinle efl zamanl› kemoradyoterapi

Tablo 3

Hekim karar›yla efl zamanl› KT durdurulan hastalarda görülen erken yan etkiler (n=12)

Yan Etki (Derece)

Hasta no Halsizlik Kilo kayb› Oral mukozit Farengeal disfaji KT’ye ba¤l› 
bulant›/kusma

1 2 0 2 2 2

4 2 1 2 2 2

9 1 1 2 2 2

10 2 2 2 2 2

11 2 1 2 2 2

12 1 1 2 2 2

17* 2 1 2 2 2

20* 2 2 2 2 1

21* 2 2 2 2 2

24 2 2 2 2 2

27 2 2 2 2 2

34 1 2 2 2 2

*Efl zamanl› sisplatinin haftal›k uyguland›¤› hastalar.

Tablo 4

Efl zamanl› sisplatin kesiminin hastaya ait 
faktörlerle iliflkisi (n=65)

Efl zamanl› KRT

Tamamlanan Kesilen p
Say› (%) Say› (%)

KPS (RT bafl›)
≥90 23 (63,8) 13 (36,1)
<90 7 (24,1) 22 (75,9) 0,001

Cinsiyet
Kad›n 6 (37,5) 10 (62,5) AD
Erkek 24 (48,9) 25 (51,1)

Yafl
<50 14 (46,6) 16 (53,4)
≥50 16 (45,7) 19 (54,3) AD

VK‹*
≥25,5 15 (46,8) 17 (53,2)
<25,5 15 (45,4) 18 (54,6) AD

Hemoglobin (g/dl)
<ortanca 15 (46,8) 17 (53,2)
≥ortanca 15 (45,4) 18 (54,6) AD

AD: Anlaml› de¤il; *VK‹: Vücut kitle indeksi ortanca de¤ere göre
de¤erlendirilmifltir.



fl› KPS daha düflüktü (80’e karfl›l›k 90). Buna gö-
re yan etkiler aç›s›ndan karfl›laflt›rma yap›ld›¤›nda
derece 3 oral mukozit ve disfaji, derece 2 halsiz-
lik, derece 2-3 kilo kayb›, derece 2 tat duyusu kay-
b›/de¤iflikli¤i ve derece 3-4 hematolojik, renal yan
etkiler ve enfeksiyon görülme oranlar› nazofa-
renks kanseri nedeniyle tedavi edilen grupta an-
laml› olarak daha yüksekti (Tablo 7).

T A R T I fi M A

Lokal ileri evre skuamöz hücreli bafl ve boyun
kanserlerinde konvansiyonel fraksiyon flemas› ile
tek bafl›na RT’nin yerel ve bölgesel kontrolde ba-
flar› oran› %30-50 iken bu hasta grubunda 5 y›ll›k
sa¤kal›m oran› %30’dur.[12] Yerel ve bölgesel tü-
mör kontrol oranlar›n› artt›r›c› konvansiyonel d›fl›
fraksiyon flemalar›n›n yan›nda duyarl›laflt›r›c› ve
aditif etkili efl zamanl› KRT uygulamalar› tedavi
seçenekleri aras›nda önerilmektedir.[4-6,13,14] Kombi-
ne tedavilerin en önemli ajan› olarak etkinli¤i ve
deneyimi en fazla olan platin temelli KT rejimleri
gösterilmektedir.[4,15] Bu çal›flmada, tek ajan sispla-
tinle efl zamanl› RT görmüfl lokal ileri evre skua-
möz hücreli bafl ve boyun kanserli hastalarda yan
etki analizi yap›larak tedavinin uygulanabilirli¤i
incelenmifltir.

Çal›flmam›z›n öne ç›kan sonucu RT öncesi per-
formans durumunun tedavinin tamamlanabilirli¤i
aç›s›ndan belirleyici özellikte oldu¤udur. Perfor-
mans durumu yüksek olan hastalarda efl zamanl›
tedavinin tamamlanma oran› (%63,8), gerek dü-
flük performansl› hastalardan (%24,1) ve gerekse
çal›flmadaki genel tamamlanma oran›ndan
(%46,1) yüksektir. Nitekim RT öncesi performans
durumunun sa¤kal›m aç›s›ndan belirleyici oldu¤u
literatürde de bildirilmektedir.[16]

Bilindi¤i gibi skuamöz hücreli bafl ve boyun
kanserlerinde RT’ye ara verilmesi tümör kontrolü-
nü azaltmaktad›r.[17] Konvansiyonel ya da farkl›
fraksiyon flemalar›yla yap›lan RT çal›flmalar›nda
tedaviye ara verilmesinin en önemli nedeni muko-
zittir.[18] Yan etki nedeniyle RT’ye ara verme oran›-
n›n %4,6 oldu¤u çal›flmam›zda derece 3 mukozit
tek bafl›na RT’ye ara verilmesine neden olufltur-
mazken, KT’ye ba¤l› derece 3 lökopeni (1) ve feb-
ril nötropeni (2) nedeniyle 3 hastada ara verilmifl-
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Tablo 5

Efl zamanl› sisplatin kesiminin tedaviye ait 
faktörlerin ortanca de¤erlerine göre karfl›laflt›r›lmas›

Efl zamanl› KRT

Tamamlanan Kesilen p
Say› (%) Say› (%)

RT dozu
≥70 Gy 19 (43,2) 26 (56,8)
<70 Gy 11 (55) 9 (45) AD

RT Faz 1 hacim
≥4046 cm3 14 (38,8) 22 (61,2)
<4046 cm3 16 (55,1) 13 (44,9) AD

‹ndüksiyon
(+) 9 (37,5) 15 (62,5)
(–) 21 (51,2) 20 (48,8) AD

AD: Anlaml› de¤il.

Tablo 6

Efl zamanl› sisplatin kesiminin hastal›¤a ait 
faktörlerle iliflkisi

Efl zamanl› KRT

Tamamlanan Kesilen p
Say› (%) Say› (%)

Primer hastal›k
Larenk/
Hipofarenks 5 (55,5) 4 (44,5)
Oral kavite/
Orofarenks 12 (54,5) 10 (45,5)
Nazofarenks 13 (38,2) 21 (61,8) AD

T evresi
T1 2 (50) 2 (50)
T2 9 (40,9) 13 (59,1)
T3 5 (38,5) 8 (61,5)
T4 13 (52) 12 (48) AD

N evresi
0 6 (40) 9 (60)
1 11 (57,8) 8 (42,2)
2 12 (46,1) 14 (53,9)
3 1 (20) 4 (80) AD

UICC evresi
II 5 (55,5) 4 (44,5)
III 9 (39,2) 14 (60,8)
IV 16 (48,4) 17 (51,6) AD

AD: Anlaml› de¤il.



tir. Derece 3 ve üzeri toksisite geliflen 15 hastada
ise RT’nin aral›ks›z tamamlanmas› KT’nin tedavi
sonuna kadar durdurulmas›yla sa¤lanm›flt›r.

Çal›flmam›zda derece 3 ve üzeri yan etki görül-
me oran› %61,5’dir. Adelstein ve ark.[19] lokal ileri
evre bafl boyun kanserinde 70 Gy RT ile efl zaman-
l› sisplatin (100 mg/m2/G1-22-43) uygulamas›nda
derece 3 ve üzeri yan etki oran›n› %89 olarak bil-
dirmektedirler. Forastiere ve ark.[20] cerrahi rezeke
edilebilir larenks kanserli hastalarda 3 haftada bir
100 mg/m2 sisplatinle efl zamanl› RT uygulama-
s›nda derece 3 ve 4 toplam toksisiteyi %77 olarak
bildirmektedir. Ayn› çal›flmada derece 3 mukozit
oran› %64’tür. Al-Sarraf ve ark., [14] RTOG’nin
standart tedavisi olmas›n› sa¤lad›klar› çal›flmala-
r›nda derece 3 ve üzeri yan etkiyi %59 olarak bil-
dirmektedirler.

Buna karfl›l›k günlük ya da haftal›k düflük doz
ile yap›lan uygulamalarda bildirilen yan etki daha
azd›r. Serin ve ark.[21] çal›flmalar›nda haftal›k 30
mg/m2 sisplatinle efl zamanl› RT uygulanan hasta-
larda ciddi mukozit oran›n› %17’dir. Jeremic ve

ark.[22] 6 mg/m2/gün sisplatinle konvansiyonel RT
uygulanm›fl hastalarda yan etkiye ba¤l› tedavi ara-
s›n› daha fazla görmelerine ra¤men tek bafl›na RT
ile yan etki aç›s›ndan anlaml› farkl›l›k izlememifl-
lerdir. Çal›flmam›zda yer alan haftal›k 40 mg/m2

ile tedavi edilmifl hastalarda derece 3 ve üzeri yan
etki ise %50’dir. Bu hastalarda ortanca toplam
(296 mg/m2) ve ortanca efl zamanl› (240 mg/m2)
sisplatin dozu, 21 günde bir yap›lan tedaviden (or-
tanca toplam 240 mg/m2 ve ortanca efl zamanl›
167 mg/m2) yüksektir.

Derece 4 mukozitin görülmedi¤i çal›flmam›z-
da, derece 3 mukoziti %30,8 oran›nda izledik. Ay-
n› yan etki Al-Sarraf ve ark. taraf›ndan %37, Lee
ve ark. taraf›ndan %61, Chan ve ark. taraf›ndan
%48,9 ve Wee ve ark. taraf›ndan %48 olarak bil-
dirilmektedir.[14,23-25] Çal›flmam›zda mukozitin flid-
detini etkileyen faktörler incelendi¤inde VK‹ art-
t›kça fliddetin de artt›¤› görülmektedir (p=0,01).
Ayr›ca artan RT dozu (p=0,01), tedavi alan› hacmi
(p<0,001), toplam sisplatin dozu (p=0,008) ile in-
düksiyon amaçl› KT uygulamas› (p<0,001) ve N
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Tablo 7

Primer hastal›k bölgesi nazofarenks olan ve olmayan hastalar›n tedavi özellikleri, 
RT bafllang›ç KPS de¤erleri ve yan etkiler aç›s›ndan karfl›laflt›r›lmas›

Primer Hastal›k Bölgesi

Nazofarenks Nazofarenks d›fl›
(Say›=34) (Say›=31)

Faz 1 tedavi alan› hacmi (ortanca) 4896 cm3 (3315-6400) 3000 cm3 (1560-5120)
Toplam doz (ortanca) 70 Gy 66 Gy
‹ndüksiyon KT 21 (%62) 3 (%10)
Efl zamanl› sisplatin (ortanca) 225 mg/m2 (80-296) 225 mg/m2 (60-300)
Toplam sisplatin (ortanca) 308 mg/m2 (150-466) 225 mg/m2 (60-300)
Önceki cerrahi – 18 (%58)
KPS (ortanca) 80 (80-90) 90 (60-100)
Efl zamanl› KT kesme oran› %61,8 %45

Say› (%) Say› (%) p

Derece 3 oral mukozit ve disfaji 18 (75) 6 (25) 0,005 
Derece 3-4 di¤er* 11 (84) 2 (16) 0,009 
Derece 2 halsizlik 15 (83) 3 (17) <0,001
Derece 2 tat duyusu kayb›/de¤iflikli¤i 23 (82) 5 (18) <0,001
Derece 2-3 kilo kayb› 15 (79) 4 (21) 0,004

*Hematolojik yan etki; renal yan etki ya da enfeksiyon.



evresindeki art›fl (p=0,002) mukozit fliddetlenme-
sine neden olmaktad›r (Tablo 8). N evresine ba¤l›
yan etki art›fl› RT hacminin art›fl›yla iliflkili olabi-
lece¤ini düflünmekteyiz.

Çal›flmam›zda derece 2-3 kilo kayb› %29,1’dir.
Ayn› yan etkiyi INT 0099 çal›flmas› %6,4, Lee ve
ark. %32, Chan ve ark. %74 ve Wee ve ark. %12
olarak bildirmektedirler.[14,23-25] Cheng ve ark. %25
oran›nda derece 2 kilo kayb› bildirdikleri çal›flma-
lar›nda derece 3 kilo kayb›na rastlamam›fllard›r.[26]

Bu çal›flmada tedavinin planland›¤› flekilde ta-
mamlama oran› ise %88’dir. Araflt›r›c›lar bu sonu-
cu derece 3 mukozit veya %5 kilo kayb› gördük-
leri hastalarda planl› nazogastrik tüp uygulamas›-
na ba¤lamaktad›rlar. Mangar ve ark.[27] çal›flmala-
r›nda enteral beslenme deste¤i ve nazogastrik tüp
ihtiyac›n›n ileri evre ve performans› düflük hasta-
larda anlaml› olarak daha fazla oldu¤unu belirt-

mektedirler. Bölümümüzde nazofarenks kanserli
hastalar için yar›-e¤itsel destek toplant›lar› ger-
çeklefltirilmektedir. Tedavi s›ras›nda beslenmenin
ve kilo kaybetmemenin önemi ve gerekti¤inde
beslenme tüpünün önemi anlat›lmaktad›r. Buna
ra¤men derece 2 kilo kayb› geliflmeden nazal ya
da perkütan gastrik yolla beslenme tüpü önerilen
hastalar›m›z›n hiçbiri bu uygulamay› kabul etme-
mifltir. Hastalar hastal›¤›n kötüye gitti¤i hissine ve
çaresizlik duygusuna kap›lmalar›n› bu duruma ge-
rekçe göstermektedirler. Benzer gözlem ev ziya-
retlerini gerçeklefltiren beslenme e¤itim hemflire-
lerince de izlenmifltir.

Çal›flmam›zda primer hastal›k bölgesi aç›s›ndan
incelemede nazofarenks kanserli hastalarda tüm te-
davinin kesilmeksizin tamamlanma oran›n›n
% 3 8,2, buna karfl›l›k nazofarenks d›fl› primerli has-
talarda %55 olarak bulunmufltur. RT öncesi perfor-

Tablo 8

Oral mukozitle anlaml› iliflkisi bulunan faktörler

Oral mukozit

Derece 0-1 Derece 2 Derece 3 p
Say› (%) Say› (%) Say› (%)

VK‹*
≥25,5 10 (29,4) 12 (35,3) 11 (33,3)
<25,5 21 (66,8) 6 (18,1) 5 (15,1) 0,01

RT dozu
≥70 Gy 12 (26,6) 18 (40) 15 (33,4)
<70 Gy 19 (95) – 1 (5) <0,001

RT hacim
≥4046 cm3 3 (8,3) 18 (50) 15 (41,7)
<4046 cm3 28 (96,5) – 1 (3,5) <0,001

‹ndüksiyon
(+) 3 (12,5) 9 (37,5) 12 (50)
(–) 28 (68,2) 9 (21,9) 4 (9,9) <0,001

Sisplatin dozu†
≥240 mg/m2 13 (33,3) 12 (30,7) 14 (36)
<240 mg/m2 18 (69,2) 6 (23) 2 (7,8) 0,008

N evresi
0 12 (80) 2 (13,3) 1 (6,7)
1 12 (63,1) 4 (21) 3 (15,9)
2 7 (26,9) 8 (30,8) 11 (42,3)
3 – 4 (80) 1 (20) 0,002

*VK‹: Vücut kitle indeksi; †Toplam (indüksiyon ve efl zamanl›) sisplatin dozu.
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mans› daha düflük olan bu hastalarda RT tedavi
alan hacmi daha genifl, total RT dozu daha yüksek
ve indüksiyon KT oran› da daha fazlad›r. Yan etki-
ler incelendi¤inde nazofarenks kanserli hastalarda
tüm derece 3 yan etkiler, derece 2 halsizlik, tat du-
yusu de¤iflikli¤i ve kilo kayb› anlaml› olarak daha
fazlad›r (Tablo 7). Ayr›ca bu hastalarda indüksiyon
tedavi oran› %61,7 ’ d i r. Mukozit fliddet ve oran›n
faktörlere ba¤l› incelemesinde de görülece¤i gibi
indüksiyon KT’nin varl›¤› ve bu uygulamaya ba¤-
l› toplam sisplatin dozu derece 3 yan etki görülme-
sini anlaml› olarak etkilemektedir.

Haftada bir uygulanan tedaviler için her üç kü-
rü de alabilme oran› INT 0099 çal›flmas›nda %63,
E O RTC 22931 çal›flmas›nda %49 olarak bildiril-
m e k t e d i r.[ 1 4 , 2 8 ] Çal›flmam›zda bu oran %52,6 ’ d › r.
Tablo 9’da çal›flmam›zda yer alan 21 günde bir
sisplatin alm›fl hastalar›n INT 0099 çal›flmas›yla
karfl›laflt›rmas› yap›lm›flt›r. Görüldü¤ü gibi her üç
kürü de alan hasta oran› bizde düflük olmakla bera-
ber ilk 2 kürü alan hasta say›s›na bak›ld›¤›nda lite-

ratürle benzer oldu¤u söylenebilir. INT 0099 çal›fl-
mas›nda tedaviye ara verme nedeni olarak yan etki
ve hasta reddi oranlar› bizdekinden yüksektir.[ 1 4 ]

Çal›flmam›zda ayr›ca, derece 3 yan etki görül-
meksizin efl zamanl› tedavisi durdurulan 12 hasta-
n›n analizi yap›lm›flt›r (Tablo 3). Buna göre, hal-
sizlik, kilo kayb›, oral mukozit, farengeal disfaji
ve bulant›/kusmadan herhangi üçünün derece 2 ol-
mas› durumunda KT dozunda azaltmaya gidil-
meksizin tedavinin durduruldu¤u görülmüfltür. Bu
hastalarda ayr›ca tedaviyi almadaki isteksizlik de
dikkat çekicidir.

Sonuç olarak, çal›flmam›zdaki KRT yan etki
profili literatürle benzer oran ve fliddettedir. Etkin-
likleri nedeniyle tercih nedeni olan efl zamanl›
KRT’nin yan etkileri nedeniyle dikkatli takip ge-
rektiren tedaviler oldu¤u unutulmamal›d›r. Bu yan
etkilerle bafl etmeye yönelik haz›rl›klar› merkezle-
rin kendi flartlar›na göre planlamalar› gerekmekte-
dir.

Tablo 9

INT 0099 çal›flmas› ile hasta profili ve KT kesimi karfl›laflt›rmas›

INT 0099 Çal›flmas› Deneyimimiz*

Hasta say›s› 78 57
Ortanca yafl 50 (16–79) 53 (18–73)
Cinsiyet

Erkek 52 (%67) 43 (%75)
Kad›n 26 (%33) 14 (%25)

Performans durumu
72 (%92)-ECOG 0–1 53 (%81,5)-KPS 80-90

6 (%8)-ECOG 2 4 (%18,5)-KPS 60-70
Toplam doz 70 Gy 70 Gy (ortanca)
Sisplatin dozu (mg/m2, G1,22,43) 100 75 (ortanca)
KT tamamlanabilirli¤i

3 kür 49 (63%) 30 (%52,6)
2 kür 18 (23%) 21 (%36,8)
1 kür 9 (14%) 6 (%10,6)

KT durdurma nedenleri
Yan etki 13 (%62) 15 (%42,8)
Hekim karar› – 12 (%34,2)
Hasta reddi 6 (%28,5) 7 (%20,7)
RT sonlanmas› – 1 (%2,8)

*Sadece 21 günde bir tedavi alm›fl hastalar karfl›laflt›r›lm›flt›r.
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