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errahi tedavi rektum kanseri hastalarnnin
‘ prognozunu belirleyen en énemli faktérdur.

Modern cerrahi tedavi olarak adlondirnlan
total mezorektal eksizyon (TME) éncesi ddonemde
kunt disseksiyonla yapilen konvansiyonel teknik-
te, mezorektal dokunun tam olarok ¢ikanlamama-
st ya da yirhilmasina bagh yuksek lokal nuks oran-
lan (1,2) ve otonom pelvik sinir pleksusuna olon
hasar nedeniyle seksuel ve mesane fonksiyonla-
rnnda bozulma bildirilmigtir (3,4). TNM smiflamasi-
na gére lenf nodu negatif Evre 1 (T1-2, NO,MO) has-
talarda lokal ntks orani %5-10 iken, Evre 2'de (T3-
4,NO,MO) bu oran %25-30'a ¢ikmaktaydi. Lenf no-
du porzitif Evre 3'te (T1-4,N1-2,MO) ise oran %50 ve
uzerinde idi (5). Bu kétu sonuglar ilave tedavi sece-
neklerini gindeme getirmistir. Ik defa 1935 yiinda
Gordon ve Watson baz rektum kanserlerinin rad-
yum ile tedavi edilebilecegini gostermislerdir (6). O
zamandan beri rektum kanserinde endokaviter
(7). eksternal 1sinlama (8) veya bunlarnn kombine
edilerek kullanilmas: (9) konusunda yaymnlar ya-
pimustr. TGmorin lokal kontrolinu artirmaya yo-
nelik preoperatif (neocadjuvan) ve postoperatif (ad-
juvan) kemoradyoterapi ¢ahsmalan yaklagik 30
yildan beri surmektedir.
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Bin dokuzyuz doksan yilinda randomize ve kontrol-
U iki biyuk ¢calisma sonucunda (10,11), Amerikan
Ulusal Saglik Enstitistnun (NIH) destekledidi kon-
sensus toplantisinda TNM smniflamasina gére Evre
2-3 rektum kanserinde adjuvan kemoradyoterapi
Onerilmistir (5). Adjuvan tedavi ile onkolojik sonug-
larda elde edilen gelismeler nedeniyle neoadju-
van uygulamalar gundeme gelmistir. Neoadju-
van tedavinin adjuvan tedaviye Ustinlukleri séyle
siralanabilir:

1. Tedavinin tamamlonma oraninin daha yuksek
olmasi,

2. Vaskuler yapilann butinligunun korunmasi ne-
deniyle tedavinin etkinliginin crtmasi,

3. Patolojik tam cevap olasilidl,
4. Andal sfinkteri koruma sonsimin artmasi,
5. Toksik yan etkilerin daha az olmast.

Diger yandan, adjuvan tedavinin de ustunlukleri
vardir. En dnemlisi patoloji spesimeninin dederlen-
dirilmesi ile daha iyi evreleme yapilarak gereksiz
kemoradyoterapi verilmesinin énlenmesidir. Deza-
vantajlan ise cerrahiye bagh olarak bozulan kan-
lanma nedeniyle etkinliginin azalmas: ve anasto-
moz hattinda olugabilecek stenozdur.
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Radyoterapinin zamanlamast ile ilgili olarak yapi-
lan Alman rektum kanseri ¢alsmasi, literatirde
neoadjuvan kemoradyoterapiyi adjuvan kemo-
radyoterapi ile kargilastiran tek randomize kontrol-
14 cahsmadir (12). Bu ¢alismada lokal ileri olarak
adlandinlen Evre 2-3 (T3-T4/N+) rektum kanserli
hastalar iki gruba ayrilarak bir gruba (n=421) pre-
operatif dbnemde, diger gruba (n=402) postopera-
tif ddnemde kemoradyoterapi verilmis ve sonuglar
karsilastinlmigtir. Buna gére neoadjuvan tedavi ile
adjuvan tedaviye gére lokal kontrolun daha iyi
(%6-%13), akut ve kronik toksik etkilerin daha az ol-
dugu ve anal sfinkteri koruma oraninin arthd sap-
tonmigtir. Ancak sag kalim orcninda fark scptan-
mamugtir (%76-%74).

Neoadjuvan radyoterapi kisa streli, gunluk 500
cGy olarak toplam 2500 cGy veya uzun sureli,
gunluk 180-200 cGy ve toplam 4500-6000 cGy ol-
mak Uzere iki sekilde verilmektedir. Daha ¢ok ku-
zey Avrupa ulkelerinde tercih edilen kisa sureli
radyoterapide kemoterapi uygulanmayip tedavi
bittikten hemen sonra cerrahi yapilmaktadir. Uzun
sureli uygulama ise ulkemizde ve Amerika kitasin-
da tercih edilmekte olup, kemoterapi ile kombine
edilmekte ve tedavi bittikten sonra radyoterapinin
etkilerinin ortaya ¢ikmas icin 4-6 hafta beklen-
mektedir. Isvec rektal kanser calismasi, kisa sureli
neoadjuvan radyoterapi ile daha iyi lokal kontrol
saglandidimi ve buna badh olarak sag kahm ora-
ninin uzachigin gosteren ik calismadir (13). Bu ¢a-
hsmada, hastalor randomize edilerek bir gruba
radyoterapi verildikten bir hafta sonra cerrahi uy-
gulanmus, diger grup ise radyoterapi yapilmadan
opere edilmistir. Bes yillik takip sonunda radyote-
rapi alan grupta lokal nuks ve sag kalim sadece
cerrahi yapilan gruba gére anlaml derecede da-
ha iyl olarak bulunmustur. Ancak kisa sureli ve
gunluk yuksek dozda uygulanan radyoterapinin
kisa ve uzun vadede toksisiteyi artircidn saptanmis-
tir (14). Ay gekilde yapilan Hollanda ¢alismasin-
da da kisa sureli neoadjuvan radyoterapi verilen
grupta gastrointestinal yan etkiler, radyoterapi ve-
rilmeyen gruba gére daha fazla bulunmustur (15).

Preoperatif uzun sureli kemoradyoterapinin en
onemli avantajl patolojik tam cevap olasiigidir. Bu
durumda rektumda ya da lenf bezlerinde canl tu-
mor yoktur ve “ypTONOMO” seklinde rapor edilir
Resim 1). Burada kullanilan “yp” harfleri neoadju-
van kemoradyoterapi sonrast yapilan cerrahi ile
cikanlan piyesin patoloji sonucunu isaret etmekte-
dir. Patolojik tam cevap orani literatirde %5-33
arasinda degismektedir (16-33). Minnesota Univer-
sitesinden yapilan bir ¢calismada preoperatif ke-
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Resim 1. Neoadjuvan kemoradyoterapi sonrast patolojik
tam cevap veren bir hastanin rektum spesimeni gérual-
mektedir

moradyoterapi sonrast %58 oraninda timaodrde ev-
re gerilemesi saglandidi, patolojik tam cevap ora-
ninin ise %13 oldugu bildirilmistir (34). Bu ¢calisma-
da patolojik tam cevap alinan hastalarda lokal
kontrol ve sag kalim oraninin daha iyi oldugu gos-
terilmis, aynca sfinkter koruma oranlcmmn da art-
g belirtilmistir. Yine bu ¢alismada timdrde evre
gerilemesi saglayabilmek icin radyoterapinin pre-
operatif ddnemde, yuksek dozda ve gunluk kicuk
fraksiyonlar halinde verilmesi gerektigi ve radyo-
terapinin etkilerinin ortaya ¢ikmasl i¢cin tedavi to-
maomlondikton sonra 4-6 hafta beklenmesi gerekti-
gi; cerrahinin bundon sonra planlanmast gerekti-
gine dikkat ¢ekilmistir. New York Memorial Slocn
Kettering ¢cahsmasinda preoperatif yiksek doz ke-
moradyoterapi sonrast 10 yiulk sag kalm oramni
tim hastalar icin %58, hastahksiz yasam orani %62
olarak bulunmustur. Bu oran patolojik tam cevap
veren hastalarda %89'a ¢ikmaktadir (35). Ancak
rektum kanserli hastalcnn hala dnemli bir kism
kemoradyoterapiye cevap vermemektedir. TUmor
cevabl hasta yasy, cinsi, timdr buyuklugu, timor
evresi ve anal kenara yakinhd gibi klinik paro-
metrelerle ilgili degdildir. Berger ve ark. yoaptklon
calsmada iyi ve orta diferansiye timérlerin kot
diferansiye ya da andiferansiye timarlere gére ke-
moradyoterapiye daha iyi cevap verdigini ancak
aradaki farkin istatistiksel olarak anlamh olmadidi-
n bildirmislerdir (36). Yapilan cabsmalarda rad-
yasyon dncesi alinan biyopsi dmeklerinde bakilan
ve hucre siklusu regulasyonu, apoptozis veya DNA
tamirini gésteren molektler biyomarkirlarnn kemo-
radyoterapiye cevap verme olasihgini gosterdigi
one surulmus ancak bugune kadar kamtlomama-
rustir (37-39).
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Son yillarda cerrahi teknigin optimize edilmesi ile
onkolojik sonug¢larda ilerlemeler elde edilmistir (40-
43). Bugun rektum kanserinde standart cerrahi tek-
nik total mezorektal eksizyondur (44). Ancak Hol-
landa ¢alismast bu teknigin kemoradyoterapi ile
kombine edilmesi durumunda lokal nuksu daha
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