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Rezeke edilebilir lokal ileri evre rektum kanserinde ameliyat
oncesi kemoradyoterapi sonrasi tedavi cevaplari, sagkalim
stireleri, timor ve hastalarin demografik 6zellikleri degerlen-
dirildi.

GEREC VE YONTEM

T3/T4 rektum adenokarsinomu tanili, 50 (dagilim, 36-77 yas)
hasta incelendi. Tedavi oOncesi 30 (%60) hastada tiimor
baslangici anal girimden ilk 5 cm i¢indeydi. Yirmi dort (%48)
hastada nod pozitifti. Radyoterapi dogrusal hizlandiriciyla
konformal teknikle pelvik alana ortanca 45 Gy uygulandi. Es
zamanl floroprimidin oral (n=18) veya intraventz olarak
(n=32) olarak verildi.

BULGULAR

Ortanca takip 17 ay, iki yillik lokal kontrol, hastaliksiz
sagkalim ve tiim sagkalim oranlar1 sirastyla %93,6, %90,3 ve
%93,3 idi. Distal tiimérlerde sfinkter koruyucu cerrahi orani
%43, tiim hastalarda evre kiigiilmesi oran1 %35 idi. Yedi has-
tada tam cevap (ypTONO) elde edildi. kT4 hastalik (p=0,01),
lenfovaskiiler- perindral invazyon (p=0,01) ve pN+ (p=0,02)
kotii prognoz gostergesiydi. Derece 3 yan etki oran1 %8 idi.

SONUC

Ameliyat sonr asi tedaviye benzer sonuglar1 ve sfinkteri koruma
sanstyla amel iyat 6ncesi multimodal ite yaklasimi, lokal ileri ev-
re rektum kanserinde ted avi kararinda iyi bir segenek olabilir.

Anahtar sozciikler: Kemoradyoterapi; neoadjuvan tedavi; rektum
kanseri; Tiirk niifusu.

OBJECTIVES

To investigate the treatment results and tumor and patient
characteristics in patients with resectable locally advanced
rectum cancer (LARC) who were treated with preoperative
chemoradiation.

METHODS

T3/T4 rectal adenocarcinoma patients (n=50) were evaluated
retrospectively. Tumors were located within 5 cm of the anal
verge in 60% of patients. Twenty-four (48%) of the patients
had positive lymph nodes. Pelvic radiotherapy was adminis-
tered with a median dose of 45Gy in linear accelerator.
Concurrent fluoropyrimidine was given orally (n=18) or
intravenously (n=32).

RESULTS

Median follow-up was 17 months. Two-year local control, dis-
ease-free survival and overall survival were 93.6%, 90.3% and
93.3%, respectively. Sphincter-preserving surgery rate was
43% for distal tumors. Downstaging was observed in 35% with
seven ypTONO cT4 (p=0.01), lymphovascular-perineural inva-
sion (p=0.01) and pN+ (p=0.02) were predictive for a worse
prognosis. Grade 3 toxicity was observed in 8% of patients.

CONCLUSION

Preoperative chemoradiotherapy demonstrated similar bene-
fit regarding sphincter preservation with that of standard post-
operative multimodality therapies in LARC patients.

Key words: Chemoradiotherapy; neoadjuvant treatment; rectal can-
cer; Turkish patients.
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Standart tedavisi cerrahi olan rektum adeno-
kanserinde lokal ileri hastalikta tek modaliteyle
niiks oranlarinin %15’in iizerinde olmasi hastalik
kontroliinde yardimci tedavi yontemlerini gerekli
kilmigtir."* Lokal-bolgesel niiksiin sik rastlandigi
bu hastalarda o6zellikle ileri evrede lokal-bolgesel
ve uzak kontroliin saglanmasinda birden fazla te-
davi yontemiyle tedavinin gerceklestirilmesi ge-
rektirmektedir.”® Ancak cerrahiye eklenecek bu
tedavilerin zamanlamas: konusunda tartismalar
devam etmektedir. Bunda ameliyat oncesi ya da
sonras1 uygulamalarin farkli avantaj ve dezevan-
tajlarinin olmasi ve sagkalim konusunda birbirine
benzer sonuglar bildirilmesinin etkisi vardir."”
Ameliyat sonrast kemoradyoterapi’nin (KRT)
hastaligin hem lokal kontroliinii hem de sagkali-
min1 iyilestirdiginin gosterilmesiyle 1990°da
Amerikan Ulusal Kanser Enstitiisii (NIH) konsen-
sus konferansinda beraberinde nodal tutulum ol-
sun olmasin transmural hastalik varliginda stan-
dart adjuvan tedavi olarak onerilmistir."” Diger ta-
raftan ameliyat sonrast KRT ye gore lokal kontrol
ve bazi ¢alismalarda sagkalimi arttirdig1 gosteri-
len ameliyat oncesi KRT ise organ koruyucu yak-
lagima sans tanimasi ve toksisiteyi azaltmasi gibi
nedenlerle tercih edilebilmektedir.”'”’

Bu calismada, lokal ileri evre rektum kanserle-
rinde neoadjuvan KRT ve ardindan cerrahi uygu-
lanan hastalarda, tedavi sonuclarmi etkileyen
ozellikleri incelemeyi ve iilkemiz kliniklerinden
biri olarak deneyimimizi literatiir bilgisi 1s1¢1nda
tartismay1 amagladik.

GEREC VE YONTEM

Bu ¢alisma, Marmara Universitesi Tip Fakiilte-
si Radyasyon Onkolojisi Anabilim Dal1 (n=32) ve
Acibadem Kozyatagi Hastanesi Radyasyon Onko-
lojisi Klinigi’nde (n=18), 2002-2008 yillar1 ara-
sinda rektum adenokarsinomu tanisiyla ameliyat
oncesi KRT uygulanan hastalarin geriye doniik in-
celemesiyle gerceklestirildi. Tiim hastalarda histo-
patolojik 6rnekleme, endoskopik inceleme sirasin-
da yapildi. Tedavi Oncesi evreleme asamasinda
rektal tuse dahil klinik muayene bulgulari, endo-
rektal ultrasonografi (USG), karin bilgisayarl to-
mografisi (BT), pelvik/karin manyetik rezonans
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goriintiileme (MRG), BT eslikli pozitron emisyon
tomografi (PET/BT) tetkiklerinden biri ya da bir-
kac1 kullanildi. Karin dis1 uzak organ taramasinda
PET/BT incelemesi yapilan 10 hastanin diginda
toraks BT (n=11) ve arka-on direkt akciger grafisi
(n=29) kullanilmist1. Hastalarin 15’inde baslangi¢
serum karsinoembriyonik antijen diizeyi (CEA)
vardi.

Hasta ve hastalik 6zellikleri Tablo 1°de goriil-
mektedir. Hastalarin 19°u kadin, 31’1 erkek; med-
yan yas 57 (aralik: 36-77 yas) idi. Endoskopik in-
celemeye gore tiimor baglangict anal girimden ilk
5 cm igerisinde olan hasta sayis1 30 (%60) idi. Go-
riintiileme yontemlerinden BT, MRG ve/veya
PET/BT kullanilarak, 24 (%48) hastada mezorek-
tal ve/veya pelvik lenf nodlarinda patolojik boyut-

Tablo 1

Hasta 6zellikleri

Hasta ozellikleri Sayr  Yiizde
Yas
Ortanca 57
Aralik 36-77
Cinsiyet
Erkek 31 62
Kadin 19 38
Primer tiimor yerlesimi
Anal vergeden <5 cm 30 60
Anal vergeden >5 cm 20 40
Sfinkter koruyucu cerrahi
(Ameliyat oncesi degerlendirme)
Yapilabilir 34 66
Yapilamaz 16 34
T evresi
T3 32 64
T4 18 36
N evresi
No 26 52
Ni 24 48
Timor diferansiyasyonu
Grad 1 5 10
Grad 2 16 32
Grad 3 4 8
Bilinmiyor 25 50
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ta ve Ozellikte kontrastlanma ya da aktivite artist
saptandi. Bu hastalarda ameliyat oncesi N evresi
pozitif olarak degerlendirildi (kN+). Ayn1 yontem-
ler ve endorektal USG ile rektum distal duvarinin
asilarak cevre organlara belirgin invazyon varligi
T4 hastalik (kT4), goriintiileme ve endoskopik
yontemle rektum i¢inde duvar fiksasyonu ve or-
gan invazyonu yapmadan ¢evre yagh planlarda si-
linme olmasi T3 hastalik (kT3) olarak degerlendi-
rildi. Tiim hastalarda hastalik, KRT ye yonlendi-
ren cerrah tarafindan rezeke edilebilir olarak de-
gerlendirilmigti.

Radyoterapi

Tiim hastalar dogrusal hizlandiricida tedavi
edildi. Tedavi hacmi presakral, eksternal iliyak,
internal iliyak, obturator ve perirektal lenf nodla-
r1; hem proksimal hem de distalde, endoskopik in-
celeme ve/veya radyolojik goriintiilemede belirle-
nen tiimoriin 3-5 cm uzagini veya anal kanalin ta-
mamini icermekteydi. Tanimlanan bu hacme, 18
MYV foton enerjisi kullanilarak ii¢ boyutlu konfor-
mal dort alan-kutu teknigi (n=46) ya da 6 MV fo-
ton enerjisi kullanilarak yogunluk ayarl radyote-
rapi (YART) teknigi (n=4) ile eksternal radyotera-
pi (RT) uygulandi. Giinliik fraksiyon dozu 1,8 Gy
ve toplam doz 25-28 fraksiyonda ortanca 45 Gy
(aralik: 45-50,4Gy) idi.

Kemoterapi

Hastalarin tiimiinde radyoduyarlilastirict ola-
rak RT ile birlikte floroprimidin bazli kemoterapi
(KT) uygulandi. Es zamanl floroprimidin oral (te-
gafur-urasil 300 mg/m?, 5/7 giin) ya da intravenoz
(IV) (5-florourasil 200 mg/m?/giin, infiizyonel; 5-
florourasil 400 mg/m?*/giin+folinik asit 20
mg/m’/giin, RT nin ilk 4 ve son 4 giinii-bolus) ola-
rak verildi.

Ameliyat sonrast donemde 26 hastada oksali-
platin ve 5-FU bazli tedavi, 14 hastada ise oral ve-
ya IV bolus tarzinda 5-FU bazli adjuvan KT orta-
lama 4 kiir uygulanmisti.

KRT Sonrasi Degerlendirme ve Cerrahi

Hastalarin hepsi KRT sonrasi 4-6 hafta sonra
cerrahi acidan degerlendirildi. Bu degerlendirme-
de klinik muayenenin yaninda pelvik/karin MRG
(n=20) ve karmn BT’si (n=11) kullanildi.
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Cerrahi sonrasi1 patolojik orneklemeler Ameri-
kan Kanser Cemiyeti ve Uluslararas1 Kanser Ce-
miyeti (AJCC/UICC) TNM evreleme sistemine
gore evrelendirildi. KRT oncesi T evresine gore
patoloji spesimenindeki tiimor evresinde gerileme
ve baslangic klinik/radyolojik nod pozitifligi ar-
dindan cerrahi sonrast pNO hastalik downstaging
(evre kiiclilmesi) taniminda kullanildi. Patoloji
spesimeninde mikroskopik ve makroskopik timor
izlenmemesi ypTONO olarak evrelendirildi.

Takip

Tiim tedaviler bittikten sonra hastalar ilk iki
yil, li¢ ayda bir ve daha sonraki yillarda alt1 ayda
bir takip edildiler. Her kontrolde klinik muayene
beraberinde karaciger ve bobrek fonksiyon testle-
rine, tam kan sayimima ve CEA diizeyine bakildi.
Evreleme asamasinda yapilmis incelemeye uygun
goriintiileme yontemi ve endoskopik inceleme ta-
kipler sirasinda yillik olarak istendi. Gerekli du-
rumda tarama incelemelerinin siklig1 arttirildi ve
siipheli durumda farkli goriintiileme yontemleri
uygulandi.

Istatistiksel Degerlendirme

Prognostik belirleyiciler yas, cinsiyet, tiimoriin
anal girimden itibaren baslangi¢ yeri, RT sonu-
cerrahi arasi siire, cerrahi sekli, kT, kN+, spesi-
mende pozitif lenf nodu (ypN+), diferansiyasyon
ve lenfovaskiiler ya da perindral invazyondan her-
hangi birinin varligi (LVI-PNI) idi. Korelasyon
analizlerinde Spearman testi kullanildi. Degerlen-
dirmede degisken olarak evrede Kkiigiilme ve
ypTONO sec¢ildi; bu faktorler ile ad1 gecen prog-
nostik belirleyiciler arasindaki iligki lojistik reg-
resyon analiziyle ortaya kondu.

Sagkalim tanimlamalarinda tan1 zamani bag-
langi¢ olarak alindi. Buna gore tanidan, lokal
ve/veya bolgesel niikse kadar gecen siire lokal
kontrol (LK), tan1 anindan lokal ya da uzak prog-
resyona kadar gecen siire hastaliksiz sagkalim
(HSK) ve tanm1 anindan hastanin son kontrol tarihi
veya Oliimiine kadar gecen siire tiim sagkalim
(SK) olarak belirlendi. Sagkalim analizlerinde
Kaplan-Meier yontemi kullanildi."" Yukarida be-
lirtilen prognostik belirleyiciler kullanilarak yapi-
lan tek degiskenli analizde log-rank testinden, ¢ok
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degiskenli analizde Cox proportional hazard tes-
tinden yararlanildi. Anlamlilik diizeyini belirle-
mede p<0,05 secildi.

BULGULAR

Tiim hastalarda radyoterapi planlandig1 sekilde
ve ortanca 36 giinde (aralik: 33-50 giin) tamam-
land1. Hastalar KRT den sonra cerrahi i¢in deger-
lendirmeye alindilar. Bu asamada cerrahiyi red-
dettiklerini bildiren 4 (%8) hasta diginda 46 hasta-
ya ortanca 47 giin (aralik: 21-120 giin) sonra kiira-
tif cerrahi uygulandi. Cerrahi rezeksiyon 20
(%43,4) hastada abdominoperineal rezeksiyon
(APR) ve 26 (%56,6) hastada low anterior rezek-
siyon (LAR) seklindeydi. Distal yerlesimli olup
baglangicta sfinkter koruyucu cerrahiye (SKC)
uygun olmayan 30 hastanin ikisi cerrahiyi kabul
etmezken, geride kalanlardan 13 (%43,3) hastaya
LAR uygulanabilmisti. Proksimal yerlesimli olup
APR uygulanan hastalardan dordiinde kitlenin
anal girime uzaklig1r 6-7 cm idi. Bir hastada ise
primer kitle rektumun 10. cm diizeyinde basla-
maktaydi.

Tiim hastalarda proksimal ve distal cerrahi s1-
nirlar negatifti. Cikartilan lenf nodu sayis1 ortala-
ma 10 (aralik: 0-24) idi. Patoloji piyesinde timor
izlenen 39 hastanin 25’inde (%64,1) histolojik de-
receleme orta, sekizinde az diferansiye olarak bil-
dirilmigti. Toplam 46 hastanin dordiinde patoloji
raporlarinda LVI-PNI belirtilmemisti. Geriye ka-
lan hastalardan 16’sinda (%34,7) pozitif olarak
bildirilmisti. Ameliyat edilen 46 hastanin higbiri-
sinde KRT 6ncesine gore patolojik progresyon iz-
lenmezken, 7 (%15,2) hastada tiimorde patolojik
tam cevap ypTONO saptandi. Bu hastalarla birlik-
te toplam 16 (%34,7) hastada evre kiiciilmesi bu-
lundu. kT acisindan dagilim sirasiyla kT3 %66
(n=33) ve kT4 %34 (n=17) idi. ypT acisindan da-
gilim sirasiyla ypTO %15,2 (n=7), ypT1 %?2,1
(n=1), ypT2 %13 (n=6), ypT3 %58,6 (n=27) ve
ypT4 %13 (n=6) idi. kN+ oran1 %48 iken ypN+
oran1 %34,7 oldu.

Prognostik Gosterge ve
Sagkalimla Ilgili Analiz Sonuclar:

Iki hastanin son takip bilgilerine ulasilamadi.
Bu hastalarin analizdeki degerlendirmelerde son
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kontrol tarihindeki durumlar1 dikkate alind1. Iki
hastada lokal-bolgesel progresyon izlendi. Bu has-
talardan birinde, sakral bolgedeki niiks kitleye yo-
nelik terminal donemde medikal tedaviye cevap
olmadig1 i¢in agr1 palyasyonu amaciyla tek fraksi-
yonda 8 Gy olacak sekilde ikinci kez 1ginlandi. Iki
hastada karaciger ve kemik metastazi, iki hastada
tek basina karaciger metastazi ve bir hastada akci-
ger metastazi olmak iizere toplam bes hastada me-
tastaz goriildii. Analiz yapildig1 sirada bes hasta
hastalik progresyonu ile kaybedilmisti. Analiz
aninda 42 (%84) hasta hastaliksiz olarak takipteydi.

Medyan takip ortanca 17 ay (aralik: 6-66 ay)
idi. Iki yilik LK, HSK, SK oranlar1 sirasiyla
%93,6, %90,3 ve %93,3 oldu (Sekil 1).

Sagkalim sonuglarmnin tek degiskenli analizin-
de lokal kontrol acisindan hi¢bir degisken i¢in
fark anlamli bulunmadi. Buna karsilik, erkek has-
talarda kadin hastalara gore hastaliksiz sagkalim
sonuglart anlamli olarak daha iyiydi (p=0,04).
HSK ve SK acisindan kT3 tiimor varli1 (p=0,01
ve p=0,02), ypNO hastalik durumu (p=0,04 ve
p=0,02), LVI-PNI yoklugu (p=0,004 ve p=0,001)
iyi prognostik gostergelerdi (Tablo 2).

Korelasyon analizlerinde evrede kiigiilme ag1-
sindan incelenen faktorlerde anlamlilik bulunmaz-

ken (Tablo 3) ypTONO saglanan hastalarin hepsi-
nin kT3 olmas1 anlamli idi (p=0,03) (Tablo 4).

Sagkalim incelemelerinde evre kiiciilmesi sap-

tanan grup ile evresi degismeyen grup arasinda da
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Sekil 1. Lokal kontrol (LK), hastaliksiz sagkalim (HSK) ve
genel sagkalim (GSK) sonugclari.
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Tek degiskenli analizde hastaliksiz sagkalim ve tim sagkalim agisindan degiskenlerin incelenmesi

Tablo 2

Degisken Hastaliks1z sagkalim P Tiim sagkalim P

Yas 57 yas alt1 ya da tistii %87.5 %90,8 0,52 %80 %90,9 0,25
Cinsiyet Erkek ya da kadin %93,7 %83,3 0,04 %93,3 %91,6 0,08
Yerlesim <5 cmyada>5cm %94,7 %81,5 0,52 %94,1 %91,6 0,24
RT cerrahi arasi <47 giin ya da >47 giin %93,3 %85,1 0,26 %92,8 %92,8 0,72
Cerrahi tipi APR ya da LAR 9%93,3 %86,5 0,55 %100 %86,1 0,55
kT durumu kT3 ya da kTy %100 %78,5 0,01 %100 %84,4 0,02
kN durumu kN- ya da kN+ %90,9 %88,8 0,98 %88,1 %100 0,88
ypN durumu ypN- ya da ypN+ %94,1 %81,8 0,04 %93,7 %90,9 0,02
Evre kiiciilmesi Var ya da yok %86.,5 %100 0,20 %100 %90,8 0,27
ypToNy durumu Var ya da yok %89,1 %100 0,66 %100 9%92,5 0,78
Diferansiyasyon Grad 2, grad 3 ya da bilinmeyen %86.1 %83.3 %100 0,28 %92.8 %83.3 %100 0,17
LVI-PNI durumu Var, yok ya da bilinmeyen %76.9 %100 %100 0,004 %82.9 %100 %100 0,01

RT: Radyoterapi; APR: Abdominoperineal rezeksiyon; LAR: Low anterior rezeksiyon; LVI: Lenfovaskiiler invazyon; PNI: Perinoral invazyon.

LK (%100 ve %91,1, p=0,42), HSK (%100 ve
%86,5, p=0,2) ve SK (%100 ve %90,8, p=0,27)

Tablo 3

Evre kigulmesi agisindan degiskenlerin analizi

Evrede kiiciilme (downstaging)

Var Yok
Say1 (%) Say1 (%) P

Toplam say1 16 (34,7) 30 (65,3)
Yas

<57 5(35,7) 9 (64,3) 0.93

>57 11 (36,4) 21 (65,6) >
Cinsiyet

Erkek 10 (34,4) 19 (65,6) 0.95

Kadin 6 (35,3) 11 (64,7) ’
Timor yerlesimi

0-5 cm 11 (42,3) 15 (57,7) 023

5 cm’in iistii 5(25) 15 (75) i
KRT cerrahi arasi

<47 giin 9 (30) 21 (70)

>47 giin 7 (43.8) 9(56,2) 0,56
Klinik T evresi

kT3 12 (40) 18 (60) 031

kT4 4 (25) 12 (75) i
Klinik N evresi

kNo 6 (33,3) 12 (77,7) 0.15

kN+ 10 (35,7) 18 (64,2) >

KRT: Kemoradyoterapi.
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acisindan fark goriilmedi. ypTOMO olan ve olma-
yan hastalarin LK (%100 ve %92,8, p=0,74), HSK
(%100 ve %89,1, p=0,66) ve SK (%100 ve %92,5,
p=0,78) karsilastirilmasi1 da iki grup arasinda an-
laml fark gostermedi.

Distal yerlesimli olup LAR veya APR yapilmis
hastalarin sonuclarinin karsilagtirnlmasinda LK
(%88,8 ve %100, p=0,16), HSK (%88,8 ve %100,
p=0,57) ve SK (%87,5 ve %100, p=0,55) acisin-
dan anlamli fark bulunmadi. Patolojik nodal evre
dikkate alindiginda pN- ve pN+ olanlar arasinda
HSK (%94,1 ve %81,8, p=0,04) ve SK (%93,7 ve
%90,9, p=0,02), acisindan fark anlamli idi. Benzer
sekilde LVI-PNI olan ve olmayan hastalarda da
HSK (%100 ve %76.,9, p=0,004 ) ve SK (%100 ve
%82.,9, p=0,01)) istatistiksel olarak farkliydi.

Cok degiskenli analizde ise ad1 gegen prognos-
tik faktorlerden higbirisinin LK, HSK ve SK iize-
rine anlamli etkisi bulunamadi.

Yan Etki Analizi

KRT yan etkilerinin derecelendirilmesinde ge-
nel toksisite kriterleri (CTC) v2.0 kullanildi."
Tiim hastalara RT ile es zamanlh 5-FU bazli KT
uygulandi. KT uygulama sekli oral (n=18, %36),
bolus (n=16, %32) ya da infiizyonel (n=16, %32)
idi. Derece 3 ishal gelisen 4 (%8) hastada RT ye
1-3 giin ara vermek gerekti. Bu hastalarin iiclinde
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Tablo 4
ypToNp saglanan hastalarda degiskenlerin analizi
ypToMo
Var Yok
Say1 (%) Say1 (%) P
Toplam say1 7 (15,2) 39 (84,8)
Yas
<57 4 (28.5) 10 (71,5)
>57 3(9.3) 29 (90,7) 0,09
Cinsiyet
Erkek 4 (13,7) 25 (86,3)
Kadin 3 (17,6) 14 (82,4) 0,73
Timor yerlesimi
0-5cm 5(19,3) 21 (80,7)
5 cm’in iistii 2 (10) 18 (90) 0,39
KRT cerrahi arasi
<47 giin 527,7) 13 (72,3) 0.05
>47 giin 2(7,1) 26 (92,9) ’
Klinik T evresi
kT3 7 (23,3) 23 (77,7) 0.03
kT4 0 16 (100) ’
Klinik N evresi
kNo 6 (20) 24 (80) 0.78
kN+ 1(6,3) 15 (93.,7) ’

KRT: Kemoradyoterapi.

es zamanlit KT infiizyonel olarak verilmekteyken
KT’ye RT sonuna kadar ara verildi. Dermatolojik
olarak ilag¢ eriipsiyonu tanisi alan bir hastada ve
derece 3 tenezm gelisen bir hastada KT devam et-
medi. Es zamanli KT yi oral alan iki hastada
uyumsuzluk sonucu ila¢ diizgiin alinamadi ve te-
davinin son iki haftasinda oral KT kesilerek IV
bolus uygulamaya gecildi. En sik goriilen yan etki
ishal hastalarin 5’inde (%10) derece 1, 18’inde
(%36) derece 2, proktit 8’inde (%16) derece 1 ve
9’unda (%18) derece 2 olarak gozlendi. Diger yan
etkilerden bulant1 hastalarin 4’iinde (%8) derece 1
ve 1’inde (%?2) derece 3, genito-iiriner yan etkiler
2’sinde (%4) derece 2, halsizlik 3’iinde (%6) dere-
ce 1 ve kabizlik 1’inde (%?2) derece 1 olarak rapor
edildi.

Cerrahi sonrasi toplam 6 (%12) hastada yara
iyilesmesi komplikasyonu, fistiilizasyon ya da
akut ileus tablosu goriildii, bu hastalardan ikisinde
(%4) yeniden cerrahi girisim gerekti.
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TARTISMA

Giinlimiiz rektum kanseri tedavisinde cerrahi,
gerek birincil tedavi segenek ve gerekse en 6nem-
li prognostik gosterge olma 6zellikleriyle 6nemini
korumakla birlikte tek basina cerrahiyle lokal
niiks oranlar1 yiiksektir. Ozellikle ileri evre hasta-
likta cerrahiye eklenen adjuvan tedavilerin lokal
kontrol ve sagkalim sonuglarini arttirdig1 gosteril-
migtir.*” Bununla birlikte, adjuvan tedavilerin
cerrahiye gore zamanlamasini avantaj ve dezavan-
tajlariyla tartisan cok sayida yayin mevcuttur. Ca-
lismamizin konusu olan ameliyat Oncesi tedavi,
ypTONO ve evre kiiciilmesi saglanabilmesi; T4 tii-
morlerin RO olarak rezeke edilmesi ve sfinkter ko-
ruyucu yaklasimda artig; mikrometastaz ve tiimor
ekilmesi olasiliklarinda azalma ile vaskiilaritesi
bozulmamis tiimorde daha iyi oksijenasyonla te-
davi etkinligini arttirmast gibi olumlu yanlariyla
giiniimiizde onerilen bir tedavi secenegidir."”"”

Cerrahiye yardimci ameliyat Oncesi ve sonrasi
tedavinin karsilastirildig: baglica ili¢ randomize ca-
ligma bulunmaktadir.”'*'¥ Bunlar arasinda Alman
grubunun"” caligmasinda 5-FU bazli es zamanl
KT ile konvansiyonel RT dozundaki neoadjuvan
tedavi benzer semada ameliyat sonrasi tedavi ile
karsilagtirilmig ve lokal niiks anlamli olarak daha
diisik bulunmustur (%6’ya karsihik %13,
p=0,006). Akut (%27’ye karsilik %40, p=0,001)
ve ge¢ (%14°e karsilik %24, p=0,0012) yan etki-
ler de benzer sekilde ameliyat sonras1 donemdeki-
ne gore anlamli olarak daha iyidir. Ancak, bes yil-
lik sagkalim sonuclar1 her iki kolda benzerdir
(%74 ve %76). Bizim calismamizdaki iki yillik lo-
kal kontrol ve hastaliksiz ve tiim sagkalim oranla-
11 ise sirasiyla %93,6, %90,3 ve %93,3 diir.

Ameliyat oncesi tedavi ile SKC sansinin arttig1
bildirilmektedir."*'" Calismamizda baslangig tii-
mor yerlesimi anal girimden itibaren ilk 5 cm i¢in-
de olan ve SKC icin uygun olmayan 30 hastamiz
vardir. KRT sonras1 bu hastalarin %40’1inda evre
kiiciilmesi saglanmig ve altisina SKC yapilabil-
mistir. Tiimorii ilk 5 cm icinde yerlesmis olup pa-
tolojik evre kiiciilmesi olsun ya da olmasin LAR
yapilan hasta sayis1 ise 13’diir. Sonug¢ olarak ne-
oadjuvan tedavi olmamasi durumunda APR uygu-
lanmasi planlanan hastalarin %43’iinde SKC ya-
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pilabilmistir. Bununla birlikte sfinkterin korunma-
sinin otesinde fonksiyonel bir sfinkter varli§inin
yasam kalitesine olumlu etki edecegi aciktir.

Hicbir hastada progresyon izlemedigimiz calis-
mamizda ypTONO goriilme sikhigi %15,2 dir.
ypTONO elde edilen tiim hastalarimizin baglangi¢
T evresi kT3 diir. Ameliyat sonras1 KRT ye gore
SKC sansinin arttifi (%39’a karsiik %20,
p=0,004) bildirilen Alman ¢aligmasinda da neoad-
juvan tedavi 6zellikle kT3 hastalara 6nerilmekte-
dir." Ayrica, ypTONO elde edilen hastalarimizin
%71,4’linde (n=5) tiimor distal yerlesimlidir. Lite-
ratiirde gerek evre kiiciilmesi ve gerekse ypTONO
durumu agisindan sagkalim sonuclar1 iizerine
olumlu etkisi konusunda farkli yonde vurgu yapan
caligmalar bulunmaktadir."'” Calismamizda adi
gecen faktorlerin LK, HSK ve SK iizerine anlam-
I1 etkisi izlenmemigtir (Tablo 2). Bu durumun ¢a-
lismamizdaki sinirli hasta sayist ve kisa takip sii-
resinden kaynaklandigini diisiinmekteyiz.

Caligmamizdaki tiim hastalarda RT uzun siireli
olarak planlanmis ve ortanca 36 giinde tamamlan-
mistir. Uzun siireli uygulamada tiimor evresinde
kiiciilmenin daha etkin oldugu bildirilmistir."” Ca-
lismamizda ise hastalar ortanca 47 giin (6-7 hafta)
sonra ameliyat edilmistir. ypTONO elde edilen beg
hastada cerrahiye kadar gecen siire ortanca deger-
den kisadir (p=0,05).

Calismamizdaki tiim hastalarda RT planlandigi
dozda tamamlanmistir. Uygulanan KT semalarinin
farkli olmasina ragmen hastalarin %92’sinde es
zamanli kemoterapi RT sonuna kadar devam et-
migstir. Literatiir ile uyumlu olarak en sik goriilen
yan etkiler ishal ve proktit olup semptomatik teda-
vi ile kontrol edilebilmistir. Derece 3 yan etki ge-
lisen dort hastada ise 1-3 giin RT ye ara verilmesi-
ne ragmen tedaviyi tamamlamigtir. Derece 3 yan
etki goriilen hastalarin hepsinde KT infiizyonel
olarak uygulanmistir. Buna karsilik e zamanl KT,
evre kiiciilmesi olan hastalarin %50’sinde infiizyo-
nel, %25’inde oral ve diger %25 inde bolus olarak
uygulanmustir. Literatiirde infiizyonel tedavinin et-
kin oldugunu bildiren ¢aligmalarin yaninda evre
kiigiilmesi acisindan oral tedaviyi IV tedaviye go-
re daha basarili oldugunu bildiren yaymnlar da var-
dir.!"?" Bizim ¢alismamizda ise infiizyonel tedavi
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alan grupta istatistiksel anlamlilik olmamakla be-
raber sonuglar daha iyidir. Ancak, calismamizdaki
hasta sayisinin kisitliligi simirlayict bir faktordiir.
Gec¢ yan etkiler agisindan cerrahi girisim gerekti-
ren intestinal tikaniklik siklig1 calismamizda %4
oraninda olup literatiirdekine benzerdir."**

Neoadjuvan KRT sonrasi tiimor regresyonu
saglanan ancak APR ihtimali olan dort hasta cer-
rahi asamasina geldiklerinde forba ile yasayama-
yacaklarini belirterek cerrahiyi reddetmiglerdir.
Biri takip dist kalan bu hastalardan ikisi analiz
aninda hastaliksiz olarak izlenmektedir. Bir hasta
ise lokal progresyonu olmaksizin gelisen karaci-
ger metastazi nedeniyle halen KT almaktadir.
APR sonrasi forba ile yagama Kuzey iilkelerinde-
kine gore Akdeniz iilkesi insanlarinda daha zor
kabul edildigi bildirilmektedir."”? Caligmamizda
bu nedeni ileri siirerek cerrahi istemeyen hasta
oran1 %8 dir.

ypN+ ve LVI-PNI varliginin sagkalim acisin-
dan prognostik 6nemi bildirilmektedir."”'***' Ben-
zer sekilde calismamizda LVI-PNI varlig
(p=0,01), pN+ (p=0,02), kT4 hastalik (p=0,01) is-
tatistiksel anlamli birer kotii prognoz gostergesi
olarak analiz edilmiglerdir.

Neoadjuvan KRT alan hastalarda ameliyat son-
rast donemde uygulanan kemoterapinin sagkalima
katkisini tartigan yayinlarla birlikte evre kiigtilme-
si saptanan hastalarda yararin daha fazla oldugu
belirtilen caligmalar da bulunmaktadir."***'Calis-
mamizda ameliyat sonrasi donemde KT alan has-
ta sayis1 40°dir. Cerrahiyi kabul etmeyen dort has-
ta KT uygulamasini da kabul etmemistir. Bir has-
tada cerrahi sonrasi genel durumda bozulma nede-
niyle KT baslamamistir. Bir hasta takip disidir.
Geriye kalan dort hastada patolojik evre kiiciilme-
si izlenmesi nedeniyle KT devam etmemistir.

Sonug olarak, iilkemizde lokal ileri evre rek-
tum adenokanseri tanili hastalarin ¢ogunun onko-
loji kliniklerine ameliyat sonras1 donemde refere
edildigi bilinmektedir. Bununla birlikte, daha iyi
lokal kontrol saglama ve sfinkter koruyucu cerra-
hiye sans tanimanin yaninda KRT’ye patolojik ce-
vabi belirleyebilme gibi avantajlar multimodalite
ile ameliyat Oncesi tedavinin iyi bir segenek oldu-
gunu gostermektedir.
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