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Ozet

Abstract

Kolorektal kanser giinimizde 6nemli bir saglik problemi olmaya
devam etmektedir. Cerrahi alandaki gelismelere paralel olarak
uygulanan adjuvan ve neoadjuvan tedavilerdeki ilerlemeler sayesinde
lokal kontrol ve genel sagkalimda 6nemli ilerlemeler kaydedilmistir.
Bu derlemenin temel amaci rektum kanseri tedavisinde glinimizde
kaydedilen ilerlemeleri literatir bilgileri dogrultusunda tartismaktir.
Rektum kanserinde cerrahi vazgegilmez bir tedavi secenegidir.
Cerrahiye adjuvan (postoperatif) veya neoadjuvan (preoperatif)
uygulanan (kemo) radyoterapi ile tedavi basarisi artmaktadir. Yapilan
calismalar dogrultusunda preoperatif (kemo) radyoterapi lokal kontrol
ve sfinkter korunmasi agisindan daha Ustindir. Ancak preoperatif
kisa dénem radyoterapi ile uzun donem kemoradyoterapinin
etkinlik agisindan farklihgini gésteren prospektif randomize bir
calisma yoktur. Ginimizde rektum kanserinde preoperatif (kemo)
radyoterapinin genel sagkalim ve lokal kontrol agisindan postoperatif
tedaviye gore GstinlGgu ispatlanmistir. Ancak preoperatif kisa
dénem radyoterapi ile uzun dénem kemoradyoterapinin etkinligini
karsilastiran yeni calismalara ihtiyag vardir.
Anahtar kelimeler: Rektum kanseri,
kemoradyoterapi, neoadjuvan tedavi

radyoterapi,

Colorectal cancer remains a significant health problem today. In
parallel to the developments in the field of surgery, improvements in
adjuvant and neoadjuvant treatment modalities lead to increase in
both local control and overall survival times. The main purpose of this
review is to discuss the current treatment options of rectal cancer
with literature data. Surgery is an essential treatment option for rectal
cancer. Treatment success for rectal cancer has been increasing by
the help of neoadjuvant (preoperative) or adjuvant (postoperative)
modalities. According to the recent studies, preoperative (chemo)
radiation therapy is superior to postoperative treatment in terms
of local control and sphincter preservation. However, there is not
enough data regarding to the difference between the efficacy of short-
term preoperative radiotherapy and long-term chemoradiotherapy.
Today, for the treatment of rectum cancer, preoperative (chemo)
radiotherapy is superior to postoperative (chemo) radiotherapy in
terms of overall survival and local control. However, new prospective
randomized trials should be designed to compare the short term and
long term preoperative (chemo) radiotherapy.

Key words: Rectal cancer, radiotherapy, chemoradiotherapy,
neoadjuvant therapy

GiRIS

Kolorektal kanser giiniimizde onemli bir saglik problemi olmaya
devam etmektedir. Dinya genelinde her yil 1 milyon hasta kolorektal
kanser tanisi almaktadir (1,2). Istatistikler incelendiginde Avrupa ve
Amerika'daki sikliginda azalma olmamasina karsin mortalitedeki
azalma dikkati cekmektedir (3). Bu azalmanin hem cerrahi tekniklerdeki
gelismelere hem de kombine adjuvan tedavilerin kullanimina bagli
olabilecegi disiinliimektedir (4). Rektum kanserinde cerrahi tedavinin
temelini olusturmaktadir. Tedavinin basarisini belilemede uygulanan
cerrahi teknigin ¢ok 6nemli bir katkisi bulunmaktadir. Total mezorektal
eksizyonun (TME) kesfedilmesi ile rektum kanserinde lokal kontrol
ve genel sagkalim oranlarinda artis tespit edilmistir (5-8). Rektum
kanserinin biyolojik ve anatomik ézellikleri nedeni ile tek bagina cerrahi
uygulandiginda lokal rekiirrens oranlari yiksek g¢ikmaktadir. Lokal
rekurrens gelismesi durumunda sistemik metastaz riski artmakta, Gnemli
morbidite olusmakta ve sonugta cogu vakada kiir saglanamamaktadir.
Yapilan patolojik incelemelere gore lokal rekiirrensteki en 6nemli risk
faktori cerrahi sonrasi mezorektumda sebat eden timér odaklarinin
bulunmasidir (9,10). Rektumun, gevresindeki yaglh doku igerisindeki
lenfatiklerle birlikte keskin diseksiyonla, hipogastrik ve parasempatik
sinirler korunarak pelvik tabana kadar rezeke edilmesine ‘fotal
mezorektal eksizyon’ (TME) denir. Heald ve arkadaslarinin yapmis

oldugu caligmalar sonucunda, rektumun orta ve alt 1/3 kisminda yer
alan tiimorlerde, TME ile %5-10'lara kadar inen lokal rekiirrens oranlari
elde edilirken (9,10,12); TME ile genel sagkalimda ve kansere spesifik
sagkalimda konvansiyonel cerrahi yonteme gore absoli %30'luk artis
saptanmistir (12). Glniimiizde pek ¢ok ilkede TME standart cerrahi
tedavi olarak uygulanmaktadir.

Rektum kanseri cerrahisinde kaydedilen gelismelere paralel
olarak lokal rekirrensi azaltirken, hastanin daha uzun ve daha kaliteli
bir yasam siirdirmesini hedefleyen adjuvan tedavi segeneklerinde de
onemli ilerlemeler kaydedilmistir. 1998'den once yapilan calismalar
dogrultusunda elde edilen bilgilere gore sadece cerrahi ile yiksek lokal
rekirrens oranlari elde edilirken (13-23) hem preoperatif (13-19) hem de
postoperatif radyoterapi ile (20-23) lokal rekiirrenste azalmalar oldugu
tespit edilmistir. Bu galismalar icerisinde 1168 hasta ile en gok hasta
sayisina sahip olan isveg galismasinda (17) cerrahi éncesinde 5 Gy/
guin’den 5 fraksiyonda toplam 25 Gy olarak radyoterapi uygulamasi ile tek
basina cerrahi uygulanmasina oranla 5 yilda genel sagkalimda %10’luk
bir artis tespit edilmistir. CCGC (Colorectal Cancer Collaborative Group)
2001 yilinda, cerrahi ile cerrahi ve radyoterapiyi karsilastiran toplamda
8000'in lizerinde hastay! iceren 22 randomize calismayl kapsayan
bir meta-analiz yayinlamistir (24). Bu meta-analizdeki calismalarin
Ucte ikisinde radyoterapi preoperatif, Ugte birinde postoperatif olarak
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uygulanmistir. Bittin olarak bakildiginda adjuvan radyoterapi kolunda 5
yillik genel sagkalim %45 iken, sadece cerrahi uygulanan kolda %42.1
olarak bulunmustur. Rektum kanserine postoperatif radyoterapi ile es
zamanli olarak uygulanan kemoterapinin de hem lokal kontrole (23, 25)
hem de genel sagkalima (25, 26) katkisi oldugu gdsterilmistir.
Rektum kanserinde preoperatif radyoterapi mi
postoperatif radyoterapi mi tercih edilmelidir?

Bituin bu bilgiler dogrultusunda cerrahiye adjuvan veya neoadjuvan
radyoterapi +/- kemoterapi uygulamanin gerekli oldudu agikca
sOylenebilir. Dolayisiyla cevap verilmesi gereken diger bir konu bu
tedavinin adjuvan (postoperatif) mi yoksa neoadjuvan (preoperatif)
mi verilmesini daha faydali olacagidir. Gulnimiizde preoperatif
kemoradyoterapi ile postoperatif kemoradyoterapiyi karsilastiran 3 faz Il
calisma bulunmaktadir. Bu konuda yapilan ilk calisma olan RTOG 94—
01/INT 0417 galismasi, 53 hasta alindiktan sonra dogruluk oranlarinin
dustk olmasi nedeni ile kapatilmistir. NSABPR-03 calismasinda 900
hasta hedeflenirken 267 hasta tedavi edildikten sonra ayni nedenle
kapatilmistir (27). ilk 267 hastadan elde edilen sonuglar dogrultusunda
preoperatif kemoradyoterapinin postoperatif kemoradyoterapiye gére
hastaliksiz sagkalimi anlamli 6l¢lide arttirdi§i ve genel sagkalimda artisa
trend olusturdugunu séylemislerdir. Sauer ve arkadaslarinin yapmis
oldugu GRCSG (German Rectal Cancer Study Group) calismasinda
klinik olarak evre Il ve Ill rektum kanser tanili 823 hasta preoperatif
veya postoperatif kemoradyoterapi kollarina randomize edilmislerdir
(28). Tim hastalara uygulanan cerrahi teknik TME’dir. Radyoterapi,
konvansiyonel fraksiyonlarda 50.4 Gy verilmis, postoperatif kolda timér
yatagina 5.4 Gy'lik ek doz uygulanmistir. Her iki kolda da es zamanli
kemoterapi surekli inflizyonel 1g/m2 florourasil (5-FU) seklindedir. Yine
her iki kola adjuvan 4 kiir 500 mg/m2 florourasil uygulanmistir. Bes yillik
izlem sonunda genel sagkalim agisindan gruplar arasi istatistiksel olarak
anlamli bir fark izlenmez iken; lokal niks oranlari postoperatif kolda
anlamli olarak daha yliksek bulunmustur (%6 vs %13). Timérleri distal
rektumda yer alan 188 hasta incelendiginde; sfinkter koruma oranlari
preoperatif radyoterapi kolunda %39 iken; postoperatif kolda %19 olarak
bulunmustur. Sonugta preoperatif kemoradyoterapi ile postoperatif
kemoradyoterapiye gére daha iyi lokal kontrol saglanirken; distal
yerlesimli timdrlerde 2 kat daha fazla hastada sfinkter fonksiyonlari
korunabilmistir. Postoperatif radyoterapinin en énemli avantaji kesin
patolojik evrenin bilinmesi ve buna paralel olarak tedavi edilecek hasta
grubunun belirlenebilmesidir. Bu durum preoperatif radyoterapi igin
ise bir dezavantajdir. Preoperatif dénemde her ne kadar radyolojik
gorintiilemeler dogrultusunda timér yayilimi saptanmaya calisilsa da
patolojik evrenin tam olarak yapilamamasi nedeni ile hastalara gereksiz
tedavi uygulanma riski mevcuttur (29,30). Rektum kanserinde preoperatif
radyoterapinin postoperatif radyoterapiye gére avantajlari arasinda;
oksijenlenmesi iyi olan dokuda radyoterapinin daha etkin olmasi, ileri
evre tlimorlerin evresinde gerileme elde edilmesi, sfinkter fonksiyonlarini
koruma imkaninin daha yiksek olmasi, timér ekilim riskini azaltmasi,
tedaviye uyumun daha iyi olmasi, radyoterapi alanlarinin daha dar ve
radyoterapi dozunun daha dlstik olmasi sayilabilir (31). Preoperatif
kemoradyoterapi ile timdr kigulmesi-timdr evresinde gerileme
sayesinde anrezektabl veya sinirli rezektabl hastalarda rezektabilite
oranlari artarken; distal yerlesimli olgularda ise sfinkter koruyucu cerrahi
sans! artmaktadir. Buna ek olarak lokal kontrol ve genel sagkalimda
iylesme saglamaktadir. Tim bu bilgiler 1siginda rektum kanserli
hastalarda preoperatif (kemo) radyoterapinin postoperatif tedaviye gére
birgok anlamda daha Usttin oldugunu séyleyebiliriz.
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Rektum kanserinde preoperatif  radyoterapide
kisa dénem radyoterapi mi yoksa uzun doénem
kemoradyoterapi mi tercih edilmelidir?

Rektum kanserinde preoperatif radyoterapi 2 ayri fraksiyon
semasi ile uygulanabilir: uzun dénem kemoradyoterapi ve kisa dénem
radyoterapi. Uzun dénem tedavide 1.8 Gy/fraksiyondan 25 fraksiyonda
toplam 45 Gy radyoterapi ile es zamanli olarak 5-florourasil (inflizyonel
veya bolus); kisa dénem tedavi de ise 5 Gy/fraksiyondan 5 fraksiyonda
toplam 25 Gy radyoterapi uygulanir. Bu iki rejimin de birtakim avantajlari
bulunmaktadir; ancak guniimiizde hangisinin daha (stin oldugu
konusunda tam bir konsensts yoktur. MRC CRO7 ve NCIC-CTG C016 ¢ok
merkezli randomize calismasinda, preoperatif kisa dénem radyoterapi
ile secilmis hasta grubunda uygulanan postoperatif kemoradyoterapi
karsilagtinimistir (32). Adam ve arkadaslarinin yapmis oldugu bir
calismada sirkiimferansiyel marjinin pozitif olmasi (radial marjinin 1mm
veya daha yakininda mikroskopik tiimér odaklarinin bulunmasi) lokal
rekirrens ve genel sagkalim tizerine anlamli etkisi oldugu gésterilmistir.
(33). MRC CRO07 ve NCIC-CTG C016 galismasinda bu sonuca dayanarak,
sadece postoperatif dénemde sirklimferansiyel marjinde mikroskopik
timor odaklar bulunan hastalara 45 Gy radyoterapi ve es zamanli
5FU ( infizyonel veya bolus) uygulanmistir. Preoperatif radyoterapi 5
fraksiyonda toplam 25 Gy olarak belirlenmistir. Seksen merkezden 1350
hastay! kapsayan bu ¢alisma sonucunda lokal rekiirrenste, preoperatif
radyoterapi kolunda postoperatif kemoradyoterapi koluna gore %61
oraninda rolatif riskte azalma tespit edilmistir. Ug yillik takip sonrasinda
lokal rekirrens preoperatif radyoterapi kolunda %4,4, postoperatif
kemoradyoterapi kolunda ise %10,6 olarak bulunmustur. Hastaliksiz
sagkalim vyine preoperatif radyoterapi kolunda daha iyi bulunurken
(%77,5 vs %71,5); genel sagkalimda anlamli fark tespit edilmemistir.

Preoperatif radyoterapi calismalari icerisinde belirgin sagkalim
avantaji gdsteren tek randomize calisma Isveg calismasidir (17). Bu
calismada kisa dénem 5x5Gy radyoterapi 3 veya 4 alandan uygulanmistir.
isveg galismasinda 5 yilsonunda preoperatif radyoterapi kolunda elde
edilen sagkalim avantaji %10’dur. Glinlimuzde rezeke edilebilen rektal
kanserlerde preoperatif radyoterapinin (kemoterapi kullanmadan) yerini
arastiran 12 modern randomize galisma vardir (34). Bu ¢alismalarin
cogunda preoperatif radyoterapi ile lokal rekirrenslerde azalma tespit
edilmistir ve 5 tanesinde bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.
Cochrane meta-analizinde (34), TME rutin kullanima girmeden énce
kisa dénem 5x5Gy preoperatif radyoterapi kullanilan 4 faz Ill galisma
incelenmistir (13, 16, 17, 35). Bu galismalarin tGglinde (13, 16, 17) kisa
dénem preoperatif radyoterapi ile sadece cerrahi karsilagtiriimistir.
Sonugta preoperatif radyoterapi ile lokal rekirrenste istatistiksel
olarak anlamli azalma kaydedilmistir (16,17). Ayni avantaj kisa dénem
preoperatif radyoterapi ile postoperatif split-course radyoterapiyi
karsilagtiran Uppsala ve arkadaglarinin yapmis oldugu calismada da
mevcuttur (35). MRC CR07 ve NCIC-CTG C016 ¢alismasina benzer
olarak CRO7 ve Hollanda calismalarinda preoperatif radyoterapi ile
secilmis hasta grubunda postoperatif radyoterapi karsilastiriimistir (36).
Bu iki calisma birlikte degerlendirildiginde preoperatif radyoterapi ile
TME birlikte kullaniimasi sonucunda lokal rekirrenste istatistiksel olarak
anlamli azalma tespit edilmistir (32, 37) (tablo 1).

Preoperatif kisa dénem radyoterapi uzun dénem radyoterapiye gore,
ekonomik agidan daha avantajlidir. Hastalarin tedavi sireleri kisaligi igin
konaklama problemi de azalmaktadir. Tedavinin hemen ardindan cerrahi
uygulanabilmesi bir diger avantajidir. Ancak preoperatif kisa dénem
uygulamada genellikle es zamanli kemoterapi verilemez. Bu nedenle
timor evresinde gerileme gergeklesmez ve sfinkter koruyucu cerrahi
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Tablo 1. Kisa Dénem 5x5Gy preoperatif radyoterapi ile lokal
rekirrensin azaldigini gdésteren calismalar (32)
1987-1993 (TME’den onceki ¢aligsmalar)

RT+ cerrahi cerrahi HR (%95Cl)

Stockholm | 61/424 120/425 0.51(0.38-0.68)
Swedish RCT 63/553 150/557 0.42 (0.32-0.55)
Subtotal 1241977 270/982 0.46 (0.38-0.56)

1996-2005 (TME’den sonraki ¢calismalar)

Dutch TME 371924 103/937 0.36 (0.26-0.51)
CR-07 271674 72/676  0.39 (0.27-0.58)
Subtotal 64/1598 175/1613 0.38 (0.29-0.40)
Tim caligsmalar total 88/2575 445/2595 0.43 (0.37-0.50)

¢ogunlukla saglanamaz. Rektum kanserinde preoperatif radyoterapide
amag¢ sfinkter fonksiyonlarini korumak ise; konvansiyonel dozlar ve
teknikler tercih edilmelidir (38). Uzun donem preoperatif tedavide
primer timor boyutunda kiigtime elde edilebilirse, sfinkter fonksiyonlari
korunabilmektedir (39). Ozellikle primer tiimérii dentat cizgiye yakin
olan hastalarda, timdr boyutlarinda kiigliime elde edebilmek sfinkter
koruyucu cerrahi yapilmasina imkan sagladigi igin ¢ok dnemlidir. Ancak
anal kanala invaze tiimorlerde sfinkter koruyucu cerrahi mimkin
olamamaktadir. Lyon R 96-02 galismasinda Gerard ve arkadaslari,
yiksek doz radyoterapiyi Klinik timor evresi ¢cT2-3 olan 88 rektum
kanserli hastada, es zamanl kemoterapi kullanmadan uygulamiglardir(
40). Calismanin sonucunda ek doz radyoterapi uygulanarak lokal niikste
%5'lik avantaj elde edilmis ancak 2 yillik hastaliksiz sagkalimda anlamli
bir fark tespit ediimemistir (40). Polonya'da, rektal kanser grubunun
yapmis oldugu calismada kisa dénem preoperatif radyoterapi 5x5Gy
ile uzun dénem 50.4 Gy preoperatif radyoterapi karsilastirimistir ve
sonugta sfinkter koruyucu cerrahi, lokal kontrol ve genel sagkalim
oranlari arasinda anlamli bir fark elde edilememistir. (41).

Rektum kanserinde es zamanli infizyonel 5-FU ile birlikte preoperatif
radyoterapi uygulamalarinda 40Gy, 46Gy ve 50Gy’lik konvansiyonel
fraksinizasyonla (¢ ayri doz karsilastiriimis ve 46 Gy ve 50 Gy'lik dozlar
arasinda anlamh bir fark olmadigi ve bu iki dozun 40 Gy'den daha
Ustlin oldugu belirtilmistir (42). Bu nedenle uzun donem preoperatif
radyoterapide segilecek doza dikkat edilmelidir. Preoperatif radyoterapide
biyolojik es deger dozun (BED) 30 Gy ve daha fazla olmasi durumunda
lokal basarisizlikta %50-70 azalma oldugu ve genel sadkalimda ise
preoperatif radyoterapinin %10'luk avantaji oldugu bilinmektedir(43).
‘Rektal kanserli hastalarda, preoperatif radyoterapiye kemoterapi
eklenmeli midir?’, sorusuna yanit arayan bir retrospektif galisma (44) ve
iki randomize galisma vardir (45,46). Bosset ve arkadaslarinin yaptigi
EORTC 22921 galismasi; bu konuda yapilan ilk randomize ¢alismadir
(tablo 2). Bu calisma 4 kolludur: preoperatif 45 Gy radyoterapi, 45
Gy radyoterapi ile es zamanli 5-FU ve bu kollara adjuvan 4 kir 5-FU/
I6kovorin eklenmesi seklindedir. Sonugta kemoterapi uygulanan (adjuvan
ya da konkomitan) her 3 kolda da lokal rekirrenste anlamli olarak azalma

Tablo 2.EORTC 22921 calismasinin 6zeti (45)
Grup Lokal Rekiirrens (%)
45Gy RT—cerrahi 17

45Gy RT+5-FU/LV(bolus)—cerrahi 8.8
45Gy RT—cerrahi—4 kir 5-FU/LV 9.6
45Gy RT+5-FU/LV(bolus)—cerrahi—4 kiir 5-FU/LV 8
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tespit edilmistir. Genel sagkalimda anlamli bir fark yoktur. Patolojik tam
yanit oranlari preoperatif kemoradyoterapi uygulanan kolda preoperatif
radyoterapi uygulanan kola gére anlamli olarak daha yiksektir (%14
ve %b5). Ikinci randomize calisma Gerard ve arkadaslarinin yaptigi
FFCD 9203 calismasidir. Bu galismada, preoperatif 45Gy radyoterapi
ile 45Gy radyoterapi ile es zamanli 5-FU/LV karsilastiriimistir. Patolojik
tam yanit oranlari kemoradyoterapi uygulanan kolda anlamli olarak
daha iyidir (%12 vs %4); ancak sfinkter korunma oranlari aynidir.
Grade 3 toksisite preoperatif kemoradyoterapi kolunda anlamli olarak
daha yiksektir (%15 vs %3) Bazi calismalarda herhangi bir korelasyon
gosterilemese de; (47) preoperatif kemoradyoterapi uygulamalarinda
tani anindaki timdr evresinden bagimsiz olarak patolojik tam yanit elde
edilen olgularda lokal kontrol, genel sagkalim ve metastazsiz sagkalim
daha iyidir. (48) Sistemik kemoterapinin, rektum kanserinde ¢ 6nemli
rolli vardir. a) radyoterapinin etkinligini arttirir (radyosensitizor etki) b)
mikrometastazlari eradike ederek, uzak ralapslari engeller c) tlimériin
evresinde gerileme saglayarak sfinkter koruyucu cerrahiye olanak tanir
(38).

Kemoterapi, timér hlcrelerinin radyasyona cevabini arttirdigi icin
kemoradyoterapinin es zamanli uygulanmasinin, tek basina radyoterapi
uygulanmasina gére daha dstin oldugu distintimektedir. EORTC
ve Fransiz FFCD calismalari bunu ispatlayan iki genis randomize
calismadir. Kemoterapi, radyoterapinin etkinligini arttirarak patolojik tam
yanit oranlarini yiikseltebilmektedir. iki galisma birlikte ele alindiginda,
kemoradyoterapi ile timdr eradikasyonu (pT0) orani %11-16°dir. Oysaki
radyoterapi kolunda pT0 nadiren elde edilebilmektedir. Kemoradyoterapi
ile lokal kontrol iki kat daha yiiksektir. Rektum kanserinde, preoperatif
kemoradyoterapi ile lokal relapslarda %5-7 azalma tespit edilirken; %40-
45'lik lokal basarisizlik oranlari degistirilememistir. Yiksek lokal relaps
oranl %31-38'lik uzak metastazlara baglanabilir ve ancak metastaz
oranlari engellenebilirse, lokal relaps oranlari azaltilabilir (38).

Toksisite ve yasam kalitesi

Preoperatif radyoterapiye kemoterapi eklenince akut gard 3 ve 4
toksisite oranlarindaartislarbildirilmistir (40,4 1). Ancak kemoterapiye bagli
toksisite genellikle kabul edilebilir diizeydedir. Konkomitan uygulamalarda
hastalardaki tedaviye uyum oranlari %69-82 arasinda degismektedir
(49). Preoperatif kemoradyoterapi uygulanan hastalarda cerrahiye bagl
morbidite ve anastomoz kagaklarinda artis olmamaktadir. Hastalarin
postoperatif yasam kalitesi, cok énemli olmasina ragmen pek cok
calismada ele alinmamistir. Isveg ve Hollanda calismalarinda kullanilan
kisa donem 5x5 Gy'lik radyoterapi ardindan cerrahi uygulanmasinin, tek
basina cerrahiye gére barsak ve mesane fonksiyonlari ile cinsel yagam
tizerine olumsuz etkileri oldugu bilinmektedir. (50-52). Rektum kanserli
hastalarda preoperatif kemoradyoterapiyi inceleyen faz Il ¢alismalara
gore, fonksiyonel sonuglar tek basina cerrahi uygulamadan daha farkli
degildir (53,54). Yapilan meta-analizler sonucunda elde edilen bilgiler
ile yagam kalitesini yorumlamak mimkiin olmamaktadir. EORTC 22921
calismasina gore sadece radyoterapi uygulanan hastalarda anorektal
fonksiyon kemoradyoterapi uygulanan hastalara kiyasla daha iyidir (55).
ilging olarak uzun dénem toksisite degerlendirildiginde dért kol arasinda
anlamli fark yoktur (49).

Sonuglar

Rektum  kanserinde preoperatif ~kemoradyoterapi  postoperatif
kemoradyoterapiden daha Ustlindir. GlnkU preoperatif radyoterapide;
oksijenlenmesi daha iyi olan dokularda radyasyon cevabi daha iyidir,
timor ekilim riski daha azdir, toksisite daha azdir, sfinkter koruyucu
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cerrahi uygulama olanagi vardir, timériin evresinde gerileme saglar,
operabl olmayan timédrleri operabl hale getirebilir. Ancak preoperatif
tedavide tlimérin patolojik evresi tam olarak bilinmedigi igin fazla tedavi
uygulama riski vardir. Preoperatif radyoterapide kisa dénem 5x5Gy ve
uzun dénem 45-50,4 Gy olmak izere iki farkli rejim vardir. Kisa dénem
5x5Gy'lik rejim uzun donem uygulamaya gore daha ekonomiktir. Kisa
dénem rejimde cerrahi radyoterapiden hemen sonra yapilabilmektedir.
Ancak kisa donem rejimde konkomitan kemoterapi uygulamalari
daha nadirdir, bu nedenle sfinkter koruyucu cerrahi olanagi ve tlimér
evresinde gerileme oranlari daha dustiktir. Preoperatif kemoradyoterapi
preoperatif radyoterapiye gore lokal kontrolde daha Ustindir. Bu
nedenle 6zellikle sfinkter fonksiyonlari korunmak istenen distal yerlesimli
timéorleri bulunan hastalarda kemoterapi de eklenmeli ve uzun sireli
rejim tercih edilmelidir. Eklenen kemoterapinin mikrometastazlari eradike
ettigi distnulerek lokal kontrole ek katkisi oldugu g6z ardi edilmemelidir.
Kemoterapi ile radyoterapinin eszamanl kullanimi akut toksisiteyi
arttirirken; ge¢ dénem toksisite tizerine etkisi yoktur. Unutulmamalidir
ki; kemoterapinin neden oldugu toksisite bas edilebilir dlizeydedir.
Hastalarin tedaviye uyumlari oldukca iyidir. Preoperatif kemoradyoterapi
ile lokal kontrol artsa da bu artis genel sagkalim ve hastaliksiz sagkalima
yansimamistir. Bu konuda subklinik sistemik yayilim suglanmaktadir.
Dolayisiyla dncelikle uzak metastaz riski azaltiimalidir. Hastalarin yagam
kalitesi hakkinda dogru yorumlari yapabilmek mevcut bilgilerle mimkiin
olmamaktadir. Buna ragmen preoperatif kemoradyoterapi ile preoperatif
radyoterapi arasinda yasam kalitesi agisindan anlamli bir fark olmadig
dustnilmektedir. Ancak kisa dénem 5x5Gy'lik rejimle toksisite ve
yasam kalitesinin daha kétu oldugunu disiindiren ¢alismalar vardir.
Rektum kanserinde preoperatif tedavide hentiz yanit bulunamamis olan
konularla ilgili galismalar hizla devam etmektedir.
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