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1. GIRIS

Kolorektal kanserler diinyada en sik goriilen {igiincii kanser tiirtidiir. Her y1l bir
milyondan fazla kisiye kolorektal kanser teshisi konulmaktadir. Kolorektal
kanserlerin yaklasik 1/3’ii rektum kanserleridir. ABD’de her yil yaklasik 41000
kisiye rektum kanseri teshisi konulmaktadir. Ulkemizde, Saglik Bakanligi'nin 2006
yilinda yayinlanmis istatistiklerine gore rektum kanseri insidanst tiim kanserler
arasinda erkeklerde 8. ve kadinlarda 10. Siradadir. Evreleme TNM, Dukes ve Astler-
Coller sistemine gore yapilirken tani aninda hastalarin %10-25“inde karacigerde

metastaz vardir ve %10“u unrezektabldir.

Kolorektal kanserler i¢in temel tedavi yontemi cerrahi rezeksiyondur. Kiiratif
cerrahi rezeksiyona ragmen, 5 yillik sag kalim oranlar1 %50-60’tir. Rektal kanserde
rezeke edilmemis mikroskopik hastalik nedeniyle lokal basarisizlik riski vardir. Tim

tedavi basarisizhiginin 1/3’i lokal niikslere sekonderdir.

Rektum kanserlerinde tedavi stratejisinin cerrahi, pre ve postoperatif
radyoterapi (RT) ve/veya kemoterapi (KT) olarak dogru belirlenmesi, lokal
rekiirrensi azaltmak ve sag kalim oranini artirmak i¢in gereklidir. Lokal rekiirrens
orani literatiirde %3-32 arasinda bildirilmistir. Biiyiik bir boliimiinde neden; lenfatik
invazyon ve cevresel rezeksiyon sinirinda (CRS) tiimor pozitifligidir. Rektum

kanserinin ameliyat dncesi evrelemesi bu nedenle biiyiik 6nem tagimaktadir.

Rektum kanserleri yalnmiz cerrahiyle tedavi edildiginde, pelvik niiks orani
oldukca yiiksektir. Tek basina cerrahi ile lokal niiks oranlar1 %20-50 olarak
bildirilmektedir. Bes yillik sag kalim oranlar1 yalniz cerrahi uygulanan T3-T4 rektal
kanserlerde %44-60, lenf nodu tutulumu oldugunda ise %25-30 olarak verilmektedir.

Preoperatif kemoradyoterapinin kullanimi ile tiimor evresinde diisme,
rezektabilitesinde artma gozlenmis ve sfinkter fonksiyonlarmi koruyucu
operasyonlarin uygulanmasi saglanmistir. Rektum kanserinde neoadjuvan tedavinin

etkinligiyle ilgili farkli c¢alismalarda farkli oranlar mevcuttur. Bunun disinda



teknolojik ve bilimsel gelismelere paralel olarak rektum kanserinde neoadjuvan
tedaviye olan yanitin c¢esitli tedavi modalitelerinde bagli olarak arttig1
gbozlenmektedir. Ayrica, neoadjuvan tedavi alan rektum kanserli hastalarin bir
kisminda ameliyatsiz takip seklinde bir yaklasim ortaya ¢ikmistir.Bu sebeplerden
dolay1 rektum kanserinde neoadjuvan kemoradyoterapi etkinliginin degerlendirilmesi

ihtiyaci ortaya ¢ikmaktadir.

Bu calismada neoadjuvan kemoradyoterapi alan rektum kanseri hastalarinin

cerrahi miidahale sonras1 patolojik materyallerle kiyaslanmasi amag¢lanmistir.



2. AMAC

Lokal ileri rektum kanseri i¢in neoadjuvan kemoradyoterapinin kanserin lokal
niiks oranlarimi azalttigin1 ve sfinkter koruyucu cerrahi oranmin iki kat arttirdigi
gosterilmistir (1). Tiirkiye“de ve diinyada ileri yastaki kolon kanserli hastalara
verilen neodjuvan kemoradyoterapi protokollerinin etkinligi ile ilgili belirgin bir veri
olmamasi nedeniyle bu calismanin literatiire bu agidan katki saglayabilecegi
disiiniilmiistiir. Bu calismada neoadjuvan kemoradyoterapi alan rektum kanseri
hastalarinin  cerrahi miidahale sonrasi patolojik materyallerle kiyaslanmasi
amaglanmstir. Ocak 2015 ve Ocak 2019 tarihleri arasinda Ankara Universitesi Tip
Fakiiltesi Ibni Hastanesi Genel Cerrahi Anabilim Dali’da, rektum kanseri nedeniyle
neoadjuvan kemoradyoterapi alan 100 hasta tistiinde retrospektif olarak yapilacaktir.
Hastalarin tamaminda tani kolonoskopik biyopsi ile konmustu. Histopatolojik
incelemeye gore biitiin tiimorler adenokarsinomdu. Tim hastalarda radyoterapi
oncesi tiim abdomen BT ve alt abdomen dinamik MRG c¢ekilmisti. Radyoterapi dozu
4500-5400 cGy (ortanca 4750 cGy) idi. Hastalara eszamanli kapesitabin,
folfox(florurasil, folinik asit, oksalipilatin),  xelox(Kapesitabine+Oxaliplatin),
CapeOX (kapesitabine + oxaliplatin) ve ya FUFA (fluorurasil+folinic asit) verildi.
Gosterilen tarihleri arasindaki 360 rektum kanserli hastadan 100 hastaya neoadjuven
kemoradyoterapi  verildigi sistem iizerinden hastalarin dosyalar1 taranarak
Ogrenildi.100 adet rektum kanserli hastadan 36 LAR(Low Anterior Rezeksiyon), 33
LAP LAR (Laparoskopik Low Anterior Rezeksiyon), 9 APR (abdominoperineal
Rezeksiyon), 22 LAP APR (Laparoskopik Abdominoperineal Rezeksiyon)
ameliyatlar1 sonucu elde edilen patolojik materyaller, boyut, yerlesim yeri, ve
malignite yoniinden ge¢mise doniik incelenerek neoadjuvan kemoradyoterapi
etkinligi kiyaslandi. Neoadjuvan kemoradyoterapi 6ncesi MR bulgulari ile operasyon
sonrasi patolojik bulgular ve etki eden faktorler karsilastirildi. Hastalarin demografik
ozellikleri (yas, cinsiyet), hastanede yatis siireleri, rektum kanserlerinin patolojik

evreleri, neoadjuvan kemoterapi alan gruplar karsilastirilarak degerlendirilecektir.

(Calismada normal dagilim gosteren parametreler olan ortalama ve standart

sapma kullanilacaktir. Ayrica medyan ve 25-75 persentil degerleri hesaplanacaktir.



Potansiyel olarak rektum kanserinin patolojik evresiyle iligkili degiskenler analiz
edilecektir. Neoadjuvan kemoterapi alan gruplar arasindaki rektum kanserinin
patolojik evresi incelenecektir. Veriler ortalama ve standart sapma kullanilarak ifade
edilecektir. Neoadjuvan kemoterapi alan gruplar arasindaki hasta 6zelliklerindeki ve
rektum kanserinin patolojik evresindeki farkliliklar Fisher exact testi veya Pearson
x2 testi kullanilarak analiz edilecektir. P <0,05 degerleri anlamli kabul edilecektir.

Tiim analizler IBM SPSS Statistics 15.0 ile yapilacaktir.

Hastalarin 38’si kadin 62’si erkek olup, yaslar1 29-86 arasinda degismekteydi
(ortalama yas 57).



3. GENEL BILGILER

3.1. Epidemiyoloji

Kolorektal kanserler, diinyada kanserden oOliim nedenleri siralamasinda
erkeklerde akciger kanserinden, kadinlarda ise meme kanserinden sonra ikinci
siradadir. Kolorektal kanser (KRK), Kuzey Amerika, Batt Avrupa, Yeni Zelenda ve
Avustralya gibi gelismis iilkeler basta olmak iizere tiim diinyada yaygin olarak
rastlanan ve kanser ile iligkili 6liimlerin yaklasik %10“undan sorumludur. En yiiksek
oranda goriildiigii yerler Avustralya, ABD ve Yeni Zelenda; en diisiik oranda

goriildiigii yerler ise Hindistan, Giiney Amerika ve Ortadogu iilkeleridir.

Ayni ilkede yorelere ve topluluklara gore kolorektal kanser sikliginin
farklilikgostermesi bu farkliligin  diyet ve c¢evresel faktorlerin etkisinden
kaynaklanabilecegini diisiindiirmektedir. Yine disiik riskli bolgelerden yiiksek riskli
bolgelere go¢ edenlerdeki risk artis1 da bu goriisii desteklemektedir.

Kolon kanserinin iigte biri sag kolonda, iigte ikisi sol kolon ve rektumda
goriilmekte, %3 “linde ise ayni1 anda birden fazla odakta birden belirmektedir.
Kolorektal kanser erkeklerde daha sik goriilmekle beraber erkek/kadin orani
1,34%tiir. Hayat boyu kolorektal kanser goriilme orani erkeklerde %6,14, kadinlarda

ise %5,92 olarak bildirilmesine ragmen mortalite oranlar1 kadinlarda daha yiiksektir.

Yasin artmasiyla kolon kanseri gelisme riski arasinda dogru oranti vardir.
Genel popiilasyonda 40 yasindan sonra kolon kanser geligsme riski artmaya baslar ve
bu risk her dekat sonrasi artmakta devam eder. Kolon kanserlerinin %90*“dan fazlasi
50 yasindan sonra gelistiginden, tarama programlarini baslatma yasi da buna gore
belirlenmistir. En sik 60-65 yaslarda goriilmektedir ve ortalama tami yasi 62“dir.
Kolorektal kanseri gelisiminde cevresel faktorlerle birlikte genetik faktorler 6nemi
biiyiiktiir. Bugiin i¢in hastaligin her iki faktoriin etkilesimleri sonucu ortaya ¢iktigi

kabul edilmektedir.



3.2. Kolerektal Embiyoloji

Dordiincii haftada embriyonun sefalokaudal ve lateral yonde katlanmasiyla,
endoderm doseli boslugun bir kismi ve saccus vitellinus embriyonun igine alinarak
primitif bagirsagi olusturur. Bu yapilar1 ¢evreleyen mezodermden bag dokusu ve
kaslar gelisirken, endodermden bagirsak epiteli gelisir. Primitif bagirsak embriyoda
sefalokaudal yonde sirasiyla on bagirsak, orta bagirsak ve son bagirsak olarak
isimlendirilen ve kor sonlanan bir tiip meydana getirir. Embriyoda 5. haftada orta
bagirsak kisa bir mezenter araciligi ile karin arka duvarina asilidir ve vitellin kanal ya
da yolk sap1 araciligiyla yolk kesesiyle baglantilidir. Erigkin insanda orta bagirsak
koledok kanalinin duodenuma acildig1 seviyeden baslar ve transvers kolonun 2/3
proksimal ve 1/3 distal pargalarinin birlesim yerinde son bulur, orta bagirsak a.
mesenterica superior’dan (SMA) beslenir. Orta bagirsak 6. haftada cok hizhi
biiyiimesi nedeniyle umblikal kord icerisine uzanarak fizyolojik herniasyon yapar ve
10. haftada karin bosluguna geri dénmeye baslar. Bu olaylar sirasinda orta bagirsak
saatin tersi yoniinde, SMA etrafinda, 270 derecelik bir doniis yapar. Son bagirsaktan,
transvers kolonun distal 1/3’tinden anal kanal iist kismma kadar olan boliimler
gelisir. Son bagirsagin terminal parcasi kloakanin posterior kismi olan primitif
anorektal kanala agilir. Kloakalin on yiizii yiizey ektodermiyle i¢ yiizeyi ise
endodermle doselidir. Endodermle ektodermin birbirine temas ettigi alanda kloakal
membran bulunur. Urorektal septum kloakayr 6nde primitif iirogenital sinus ve
arkada anorektal kanal adi verilen iki pargaya ayirir. Kloakal membran 7. haftada
yirtilir ve aniis agikligi olusur. Bu asamada anal kanalin kaudali ektodermin prolifere
olmasiyla kapanir ve 9. haftada bu bolge rekanalize olur. Anal kanalin endodermal
ve ektodermal parcalarinin birlesim yeri anal kolonlarin altinda yer alan pektinat

cizgidir.

3.3. Kolon Anatomisi

[leumun bitiminden itibaren aniise kadar uzanan ve ortalama 150 cm

uzunlugunda olan kalin barsak, sindirim kanalinin 1/5“ini olusturur. Periton i¢inde ve



retroperitoneal alanda, mide, karaciger, dalak, duodenum, ince barsak, bobrekler,
ireterler ve mesane gibi organlarla komsuluk gosterir. Kalin barsak, ince
barsaklardan daha genistir ve ileum-¢ekum birlesme yerinde kalin barsak igeriginin

ince barsaga gecisini engelleyen ileogekal valv bulunmaktadir .

Kalin bagirsagin ilk parcasi olan ¢ekum, ortalama 6 cm uzunlugunda, 7,5-8,5
cm genisliginde olup kolonun en genis kismidir. Genis bir liimene ve ince bir duvara
sahip olmasi nedeni ile intestinal obstriiksiyonlarda kolonun en sik perfore olan kismi
yine ¢ekumdur. Cikan kolon, ¢ekumdan karaciger sag alt lobunun alt yiiziine kadar
uzanir ve burada hepatik fleksuray1 yapar.Cikan kolonun 6n ve yan yiizleri peritonla
ortiilii olup yaklasik 15-20 cm uzunlugundadir. Transvers kolon, ortalama 50sm
uzunlugunda olup, hepatik fleksura ile splenik fleksura arasinda uzanir. inen kolon,
splenik fleksuradan sol iliak fossaya kadar uzanir. Ortalama 25 cm uzunlugunda
olup, kolonun en kalin kas tabakasina sahip boliimiidiir. Yan ve on yiizii peritonla
ortiiliidiir. Sigmoid kolon, kolonun en dar yeridir, ortalama uzunlugu 40 cm olup

cap1 2,5 cm’dir.

Kalin barsak superior ve inferior mezenterik arterlerden beslenir. Kolonun
vendz doniisii bu arterlere es giden venlerle olur. Superior ve inferior mezenterik
venler, vena lienalis ile birleserek portal sistemi olusturur. Arterler boyunca yer alan
kalin barsak lenfatikleri dort ana ganglion grubunda toplandiktan sonra sisterna sili

araciligiyla vendz sisteme dokiiliir.

Kalin barsagin innervasyonu otonom sinir sistemi ile olur. Sempatik lifler T7-
12“den ¢ikar. Submukozal (Meissner) ve myenterik (Auerbach) sinir uglarinda
sonlanirlar. Sag kolonun parasempatik innervasyonu sag vagus ile sol kolonda ise
L1-3“den gelen lifler ile olur. Parasempatik sistem kolon iizerinde uyarici etki
gostermekte, sempatik sistem ise kolon hareketlerini ve sekresyonunu inhibe

etmektedir.

Kolonun lenfatik drenaji arterler boyunca yer almaktadir ve dort kademeden

olusmaktadir.



Submukoza ve subseroza tabakalarindan ¢ikan lenf kanallar1 ilk olarak kolon
duvar1 komsulugundaki epikolik lenf bezlerine bosalir. Ikinci lenfatik istasyon ise
marjinal arter boyunca yer alan parakolik lenf bezlerinden olusur. Ara (intermedier)
lenf bezleri ise iist ve alt mezenterik arterlerin ana dallar1 boyunca yer alirlar.

Dordiincti grup lenf bezleri ise

SMA-IMA (Superior Mezenterik Arter-inferior Mezenterik Arter)“nin

aortadan ¢iktiklar1 yere yakin ana (main-prinsipal) lenf bezleridir.

3.4. Rektumun Anatomisi

Rektum promontoryum hizasinda baslar , inferiora dogru aniis araciligi ile
disart agilir. 12-15 cm uzunlugunda olup, dolu veya bos olmasina goére ¢ap1 degisir.
Alt pargast ampulla rektiyi olusturmak iizere genisler. Hem frontal hem de sagittal
planda rektum egrilikler gostermektedir. Baslangicindan itibaren asagiya dogru
inerken, sakrum ve koksiksin one i¢biikeyligini izleyerek fleksura sacralis ad1 verilen
egriligi yapar. Diafragma pelvisten gecerek canalis analis ile 6ne dogru devam eder.
Anorektal bileskede barsagin dne disbiikey olan egriligine fleksura perinealis denir.
Rektum ayrica iistte saga, ortada sola, altta tekrar saga dogru olmak iizere yanlara

dogru ti¢ egrilik gosterir.

Diger kolon segmentlerinden farkli olarak appendices epiploika, mezenter,
tenya koli ve haustralar1 rektumda goriilmez. Rektosigmoid bileskenin 5 cm {iistiinde
taenia coli iki muskuler band seklinde biri rektumun 6n, digeri arka duvarinda olmak
lizere asagiya dogru iner. Rektumun yukar1 {icte ikisi periton ile Ortiiliidiir.
Superiorda 6n ve yan taraflari, inferiorda yalniz 6n kismi periton ile kaplidir. Periton
bu son boliimde erkeklerde vesica urinariaya atlayarak excavatio rectovesicalisi,
kadinda vaginanin arka duvarina atlayarak excavatio rectouterina adi verilen periton
¢tkmazlarim1 yapar. Rektum bos durumda iken, alt parcanin mukozasi, rektumun

genislemesinde etkili olan birka¢ longitudinal kivrim gosterir. Bunlardan baska,



rektum genisledigi zaman daha c¢ok belirginlesen yarim ay seklinde plica

transversalis recti denilen sayilar1 degisen enine kivrimlar1 vardir.

3.4.1. Rektumun Komsuluklari

Rektum komsuluk gdsterdigi organlar, arkada 3., 4. ve 5. sakral vertebralar ve
koksiks, superior rektal arter ve ven, priform kas, sakral pleksus, sempatik trunk,

koksigeal kas ve levator anidir.

Erkekte rektumun on yiizii mesanenin fundusu ve vesicula seminalisin st
boliimiinden excavatio rectovesicalis ile ayrilir. Bu periton kivriminin altinda ise
mesane ve vesicula seminalisin alt boliimleri, ductus deferensler, tireterlerin terminal
parcalar1 ve prostat ile komsudur. Kadinda periton kivriminin istiinde uterus,
vaginanin iist pargasi; excavatio rectouterina ve bu ¢ikmaz igindeki ileum kivrimlar
rektumun oniinde yer alirlar. Periton kivriminin altinda ise rektum 6nde vaginanin alt

boliimii ile komsuluk yapar.
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Sekil 3.1,

3.4.2. Kalin Bagirsak Arterleri

» mesenterica siiperior. Koledok kanalinin duodenuma agildigi seviyeden
transvers kolonun 2/3 proksimal ve 1/3 distal pargalarinin birlesim yerine kadar olan

bagirsak segmentlerinin arteryal kanlanmasini saglamaktadir.

e A. ileocolica: Insanlarin %20’sinde bu arter bulunmamaktadir.
e R.ilealis

e R.colicus
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A. caecalis anterior ve posterior: Cekumun ventral ve dorsaline gider.
A. appendicularis
A. colica dextra: Cikan kolona gider.

A. colica media: Transvers kolona gider.

» A.mesenterica inferior: Transvers kolonun 2/3 proksimal ve 1/3 distal

pargalarinin birlesim yerinden rektum 1/3 proksimal ve 2/3 distal parcalarinin

birlesim yerine kadar olan bagirsak segmentlerinin arteryal beslenmesini

saglamaktadir.

A. colica sinistra: Inen kolona gider.
Aa. sigmoideae: Sigmoid kolona gider.
A. rectalis siiperior: Rektum ve dentat ¢izginin proksimalindeki anal kanala

gider.

Diger 6nemli vaskiiler yapilar:

A. rectalis media: A. iliaca interna’dan ayrilir, rektumun alt ticte birinin
kanlanmasina yardimci olur.

A. rectalis inferior: A. pudenda interna’dan ayrilir, rektumun alt {igte birine
ve dentat ¢izginin distalindeki anal kanala gider.

Riolan anastomozu: A. mesenterica siiperior’un dali olan a. colica media
ile a. mesenterica inferior’un dali olan a.colica sinistra arasindaki
anastomozdur ve kivrintili yapisindan dolay1 “meandering mesenteric

arter” adi da verilir.
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e Drummond arteri: {leokolik, sag kolik, orta kolik ve sol kolik arterlerin
e terminal dallar1 komsu bitisik arterin terminal dallar1 ile Drummond’un

e marjinal arteri araciligiyla ¢ok sayida anastomoz yapar.

3.4.3. Kalin Bagirsak Venleri

> V. mesenterica siiperior:

Koledok kanalinin duodenuma agildig1r seviyeden transvers kolonun 2/3
proksimal ve 1/3 distal pargalarinin birlesim yerine kadar olan bagirsak
segmentlerinin vendz drenajini saglamaktadir. Pankreas boynunun arkasinda v.

splenica ile birleserek v. portae hepatis’i olusturur.

e V. ileocolica
e V. colica dextra

e V: colica media

> V. mesenterica inferior: Transvers kolonun 2/3 proksimal ve 1/3 distal
parcalarinin birlesim yerinden rektum 1/3 proksimal ve 2/3 distal pargalarinin
birlesim yerine kadar olan bagirsak segmentlerinin vendz drenajin1 saglamaktadir.

%70 oraninda v. splenica’ya dokiiliir.

e V. colica sinistra

V. sigmoideae

V. rectalis superior

V. rectalis media

V. rectalis inferior
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Kalin bagirsak venleri, v. mesenterica inferior harig arterlerle birlikte seyreder.
V. mesenterica inferior ise psoas kasi tizerinden retroperitoneal plana uzanarak
pankreasin arkasinda splenik vene katilir. V. mesenterica inferior araciligiyla portal
sisteme drene olan v. rectalis siiperior ile v. cava inferior’a dokiilen v. rectalis media

ve v. rectalis inferior aralarinda porto-kaval anastomozlari olusturur.

Superior mesentery artery, vein

Paracolic anastomosis
Inferior mesentery
Middie colic antery, vein
artery, vein

Right colic
antery, vein

lieocolic ‘ ! Drummond
anery, vein — A -
lieal artery, vein x | \‘ o Ascending branch

of left colic artery
Hemormhodal

artery, vein Marginal
artery, vein

Sigmokd anery, vein

Sekil 3.2
3.4.4. Kalin Bagirsak Lenfatik Sistemi

Muskularis mukozadaki lenf nodiillerinden koken alan kalin bagirsak lenfatik

drenaj sisteminin lenfatik damarlar1 ve lenf nodiilleri bolgesel arterlere eslik eder.
Kolon lenfatik drenaj nodiilleri 4 gruba ayrilir:

» Epikolik: Bagirsak duvarinda yerlesir.

» Parakolik: Arteryel arklara bitisik olan bagirsak i¢ kenar1 boyunca yerlesir.
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> Intermediate: Isimlendirilmis mezenterik arterler boyunca dizilmistir.

» Main: A. mesenterica siiperior ve inferior koklerinde yerlesmistir.

Sentinel lenf nodu, spesifik kolon segmentini drene eden ilk 1-4 lenf
nodu/nodiilleridir ve kolon kanserinde ilk metastazin oldugu yer olarak diisiiniiliir.
Kolon kanserinde sentinel lenf nodu diseksiyonunun gerekliligi ve analizi halen

tartismalidir.

Kalin Bagirsak Lenf Nodiilleri

» Nodi lymphoidei mesenterici stiperiores:

Koledok kanalinin duodenuma agildig1r seviyeden transvers kolonun 2/3
proksimal ve 1/3 distal parcalarmin birlesim yerine kadar olan bagirsak
segmentlerinin lenfatik drenaji bu nodiillere olmaktadir. Trunci intestinalis

vasitastyla ductus thoracicus’a dokiiliir.

> Nodi lymphoidei mesenterici inferiores:

Transvers kolonun 2/3 proksimal ve 1/3 distal pargalarinin birlesim yerinden
rektum 1/3 proksimal ve 2/3 distal pargalarinin birlesim yerine kadar olan bagirsak
segmentlerinin lenfatik drenaji bu nodiillere olmaktadir. Anal kanal proksimali ve
bazen anal kanal distalinin lenfatik drenaji da bu lenf nodiillerine olmaktadir. Nodi
lymphoidei mesenterici inferiores retroperitoneal yerlesimli paraaortal lenf nodiilleri
olan nodi lymphoidei lumbales’e ve sonrasinda trunci lumbales vasitasiyla ductus

thoracicus’a dokuliir.

» Nodi lymphoidei rectales siiperiores:

Ust, orta ve alt rektumun lenfatik drenaji buraya olmaktadir.
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» Nodi lymphoidei iliaca interna:

Alt rektumun lenfatik drenaji buraya olmaktadir. Linea pectinata’nin altinda
kalan distal anal kanal, nodi lymphoidei iliaca interni araciligryla nodi lymphoidei

inguinales superficiales drene olur.

3.4.5. Kalin Bagirsak Inervasyonu

> Plexus mesentericus superior: Sempatik ve parasempatik sinir lifleri igerir.

Jejenumdan transvers kolona kadar olan bagirsak boliimiiniin inervasyonunu

saglar.

> Plexus mesentericus inferior: Sempatik sinir lifleri icerir. Inen kolondan
anal kanal st kismina kadar olan bagirsak bolimiiniin sempatik inervasyonunu

saglar.

> Plexus hypogastricus inferior: Sakral 2-4’ten nn.splanchnici pelvici olarak
¢ikan parasempatik sinir lifleri rektum g¢evresinde bu pleksusu yapar ve bu plexustan
c¢ikan lifler direkt dallar ile inen kolondan anal kanal iist kismina kadar olan bagirsak

boliimiiniin parasempatik inervasyonunu saglar.
Rektum ve dentat ¢izginin {izerinde kalan anal kanalin inervasyonu

> Sempatik: Plexus mesentericus inferior ve plexus hypogastricus inferior

vasitasiyla sempatik inervasyonunu alir.

» Parasempatik: Plexus hypogastricus inferior araciligiyla parasempatik

inervasyonunu alir.
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Dentat ¢izginin altinda kalan anal kanalin inervasyonu

» N. pudendus’un inferior rektal dali: Duyu ve somatik inervasyonu saglar,

ayrica motor dallari ile m.sphincter ani externus ve m.puborectalis’i inerve eder.

superior
hipogastrik
pleksus

sag infeior
hipogastrik sakral sempatik
pleksus sinirler
pelvik parasempatik sinirler
Sekil 3.3
3.5. Histoloji

Kalin barsak duvar1 dort tabakadan olusmaktadir: Mukoza, submukoza,
muskularis propria ve seroza (perikolik yag dokusu). Mukoza ise epitel, lamina

propriya ve muskularis mukoza olmak iizere {i¢ tabakaya ayrilir.

Rektal mukozada kolon mukozasindan farkli olarak villus yapist

bulunmamaktadir.
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Mukozada kolondaki Lieberkiihn kriptalarina benzer yapida periyodik epitel

¢Okiintiileri bulunur ve bunlar az sayida goblet hiicresi igerir.

3.5.1. Tunika Mukoza

Mukozal ylizey absorbtif hiicreler ile goblet hiicrelerini igeren tek sirali algak
kolumnar veya kiiboidal epitelle doselidir. Cekum ve proksimal sag kolon
mukozasinda yer alan Paneth hiicrelerinin ¢ok sayida eozinofilik sekretuar graniilii
bulunmaktadir ve lizozim, epidermal biiyiime faktorii gibi {riinler igerir. Kolondaki
endokrin hiicreler distal ve proksimal kolonda yerlesmislerdir. Kollajen lifler, diiz
kas demetleri, sinirler ve lenfatikler arasinda seyrek dagilim gosteren plazma hiicresi,
lenfosit, histiosit ve mast hiicreleri ise lamina propriada yer alir. Yine boyutlar yas
ile degisen ve germinal merkezler igeren lenfoid nodiiller de bu tabakada yer alir.

Muskularis mukoza ise kapillerler ve lenfatiklerle saril1 kas ve sinir liflerini igerir.

3.5.2. Tunika Submukoza

Noral pleksusu (Meissner pleksusu) bulunan ve gevsek bag dokusundan

olusmus, lamina proprianin hiicresel i¢erigine sahip bir tabakadir.

3.5.3. Tunika Muskularis

Dista longitudinal, icte ise sirkiiler kas tabakalarindan olusur ve bunlarin

arasinda Auerbach pleksusu vardir.
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3.5.4. Tunika Seroza

Tek siral1 yassilagmis ya da kiiboidal mezotelyal hiicreler ile doseli peritondan
ve fibroelastik dokudan olusur. Kan damarlar1 ve lenfatikler igerir. Cekum, apendiks,
transvers kolon ve sigmoid kolonu tam olarak sarar. Inen ve ¢ikan kolon peritonun

arkasinda kalir.

3.6. Fizyoloji

Kalin barsaklarin baglica gorevleri; depolama, emilim, tasima ve salgilamadir.

3.6.1. Depolama

Kalin barsaklar diski ve bazi gazlar1 depolarlar. Normal digkinin %70%1 su,

%30"u ise kat1 maddeden olusur.

3.6.2. Emilim

Her giin yaklasik 600-1000 ml ileum igerigi kolona gecer. Bunun da %901

sudur.

Ancak digki ile atilan su miktar1 180 ml diizeyindedir. Su emiliminin tama
yakin1 ¢ekum ve ¢ikan kolonda meydana gelir. Ayrica kolondan sodyum ve kloriir

gibi bazi elektrolitler ile sakkaroz ve laktoz da emilir.
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3.6.3. Tasima

Kalin barsaklarda itici ve itici olmayan tip olmak {izere iki farkli hareket

goriliir.

Itici olmayan hareketlerle haustralar sirayla kasilirken kolon igeriginin
karismasi, s1v1 elektrolit emilimi ve degisimi i¢in mukoza temasi saglanmis olur. tici
tip hareketlerle ise igerik distale dogru taginir. Bu taginma birden fazla haustranin bir
arada kasilmasi, peristaltik hareketleri ve kiitlesel itme ile olur. Normalde agizdan
alinan gida yaklasik 4,5 saatte gekuma gelir ve 6 saat i¢inde ¢gikan kolonu doldurarak
sag fleksuraya ulasir. 12 saatte sol fleksuraya varir ve yaklasik 20 saatte ise

rektosigmoide ulagmis olur.

3.6.4. Salgilama

Kloriir emilimi karsiliginda az miktarda bikarbonat liimene verilerek ortamin

alkali olmas1 saglanir (pH 8-8,4). Potasyum, salgilanan mukus ile liimene geger.

3.6.5. Kolorektal Karsinom Fizyopatolojisi

Kolorektal karsinomlarin patofizyolojisinin agiklanmasinda adenom-karsinom
sekanst kullanilmaktadir. Kolorektal kanserler, normal kolon epitelinden karsinoma
ilerleyen doniisimlere sebep olan genetik ve epigenik degisikliklerin progresif
birikimi sonucu gelisir. Karsinoma ilerleyisin degisik evrelerinde belirli genetik ve
epigenik degisiklikler erken evre adenomlarda yaygin olarak bulunurken digerleri
yalnizca invaziv karsinomlarin gelisiminde yer almaktadir. Kolorektal kanser gelisim
siirecindeki en Onemli degisimler, ¢esitli mutasyonlarin yol actigi kromozomal
kararsizliklar,  onkogenlerin  aktivasyonu ve tiimdr siipresor  genlerin

inaktivasyonudur.
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Sekil 3.1

Tablo 3.1. Rektum Kanserini Patolojisi

Adenokarsinoma %75-80

Musinoz Adenokarsinoma %8-10

Tagl yiiziik hiicreli karsinoma %?2
Skaumoz hiicreli karsinoma < %1
Adenoskumoz karsinoma < %1

Kiigiik hiicreli karsinoma < %1

Mediiller karsinoma % 1

Andiferansiye karsinoma < %1

Diger (Lenfoma, karsinoid timor) <%0.1

3.7. Etyoloji

Kolorektal karsinomlar genellikle displazik adenomatéz poliplerden
gelismektedir. Sag kolon yerlesimli olanlar, kolorektal kanserlerin biiytlik bir kismini
olusturmakta ve diisiik riskli toplumlarda, yiiksek riskli toplumlardan daha sik
goriilmektedir. Neoplastik gelisimde cevresel ve genetik etkiler degisik noktalarda
faaliyet gosterirler. Iyi tanimlanmus birkag¢ kolon kanseri sendromu, genetik egilimin

kolon kanseri patogenezinde énemli rol oynadigini gostermistir.
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3.7.1. Genetik Faktorler

Herediter nonpolipozis kolon kanseri sendromlar1 (HNPCC)

Ailesel kolon kanseri sendromlarmin prototipidir. Otozomal dominanttir.Her
yil tan1 konan kolorektal karsinomlarmin %10’undan sorumludur. HNPCC iki

sendromdan (Lynch family I ve Lynch family II) olusur.

Lynch I sendromu; otozomal dominant kalitim, erken baslangi¢, baslica sag

taraf, siklikla birden ¢ok, kolon kanseri gosterir.

Lynch 1l sendromu; Lynch | sendromuna benzer ve ek olarak endometriyum,

meme, over, mide kanserleri gibi, kolon dis1 kanserlere, egilim gosterir.

HNPCC i¢in Amsterdam kriterleri tanimlanmistir. Buna gore:

- Kolorektal kanser en az {i¢ aile iiyesinde olmalidir.
- Ug aile iiyesinden birisi, diger ikisinin birinci derece akrabas1 olmalidir.
- Birbirini takip eden en az iki nesil etkilenmis olmalidir.

- Etkilenen aile iiyesinin en az birinde 50 yasindan Once kolorektal kanser

gelismelidir.

- Kanser tanisi patolojik olarak dogrulanmalidir.
HNPCC, ailesel polipozis koli sendromundan bes kat fazla goriilmektedir.
Lynch Il sendromlu hastalarin birinci derece akrabalarinda kolon kanser insidansi

yedi kat artmigtir. HNPCC hastalari, sporadik kanserli hastalardan daha geng yasta
ortaya c¢ikar ve ortalama yas erkeklerde 39 iken kadinlarda 37 dir.
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Muir- Torre sendromu

Otozomal dominanttir. Lynch II sendromuna benzer. Kolon kanseri erken yasta
geligir. Sag kolon kanseri daha siktir ve sporadik kolon kanserinden daha iyi
prognozu vardir. Bu hastalarda birden fazla deri lezyonu ve i¢ organ kanserleri

gelisir.

Ailesel polipozis koli (FAP)

Otozomal dominant kalitim gdsterir.

APC tiimor siipresor geninde mutasyon vardir. Sorumlu APC geni 5q21°de
lokalizedir. Genellikle hayatin ikinci on yilinda goriiliir. Radyografik ve
makroskopik olarak barsakda normal mukozanin ¢ok hafif kabarikliklarindan biiyiik

kitlelere kadar degisen polipler vardir.

Hastada birka¢ polip FAP varligin1 gostermez. En az 100 polip olmaldir.
Tedavi edilmeden birakilirsa hemen hemen daima kalin barsakda bir veya daha fazla
karsinom gelisecekdir. Cogu karsinom {iglincii dekatta baslayacagindan profilaktik
kolektomi en geg 20- 25 yaslarinda yapilmalidir.

Gardner sendromu

Otozomal dominant gegislidir. Kalin barsakda adenomatdz poliplerle birlikte
kafatas1 ve mandibulada birden fazla osteomlar, deride birden fazla keratinoz kistler,
ozellikle fibromatozis olmak iizere yumusak doku neoplazilerinin goriildiigii ailesel
bir durumdur. Kalin barsak karsinomu gelisim potansiyeli ailesel polipozis kadar

yuksektir.

Turcot sendromu

Otozomal dominant kalitim gosterir. Kolorektal adenomatdz poliplerle birlikte

genellikle glioblastom tipi beyin tiimorleri vardir.
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Peutz-Jeghers sendromu

Otozomal dominat bir sendrom olup LKB1 gen mutasyonu sebebiyle olusur.
Agir derecede atipi gosteren adenomatdz poliplerin bazilarindan kolorektal kanser

geligebilir.

Bu sendromda pankreas, meme, akciger, over ve uterus kanser gelisim riski

artmistir.

Cowden sendromu

Mukokutan6z lezyonlar (fasial trisilemmoma, akral keratoz ve oral mukozal
papillom), kolorektal polipler ve degisik bolgelerde artmis malignite riski ile
karakterize otozomal dominant bir hastaliktir. 10. kromozomda lokalize PTEN

geninde mutasyon vardir.

3.7.2. Adenomlar

Benign glandiiler neoplaziler olup kolon kanseri gelisiminin habercisi

olabilirler.

Tek veya birden fazla goriilebilir. Birden fazla olduklarinda genetik bir
sendrom ile iliskili olabilirler. Adenomlar erkeklerde kadinlardan daha sik olusur.
Adenom insidansi 60- 70 yaslarinda pik yapar. Sol kolon adenomlar1 geng hastalarda

sik goriiliirken, sag kolonda lokalize olanlar 65 yas tistiinde daha siktir.

Makroskopik olarak; pedikiillii (sapli), sesil (sapsiz) ve yassi (deprese) olmak
lizere lic siifa ayrilir. Adenomlar yapilarina gore tubiiler, villoz veya tubiilovilléz
olarak ayrilir. Tubiiler adenom % 75’den fazla tubiiler yapi, vill6z adenom % 50’den
fazla villoz yapi, tubiilovilloz adenom ise % 25- 50 villoz yapi igerir. En sik tubiiler

adenom goriiliirken, en az oranda da villoz adenom goriiliir.
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Adenomlarda malignite riski boyut, histolojik yap1 ve epitel displazisinin
derecesine baghdir. Tanisal olarak diisiik ve yiiksek dereceli displazi, karsinoma

insitu, intramukozal karsinom ve invaziv karsinomun tespiti 6nemli noktalardir.

Diisiik dereceli displazide ¢ok katli displastik , silindirik epitel hiicreleri vardir.

Cekirdek i18si veya ovaldir. Cok kathi ¢ekirdekler epitel yiiksekliginin %4 tinti

gecmezler.

Yiiksek dereceli displazide epitel yiizeyine kadar gelmis niikleuslar ve
niikleositoplazmik orani artmis hiicreler mevcuttur. Hiicreler silindirikten yuvarlaga

donerler. Polarite kaybi1 ve pleomorfizm vardir:

Intraepitelyal karsinoma (karsinoma insitu)’da malign hiicreler bazal
membrana sinirhidir.  Intramukozal karsinomda neoplastik hiicrelerin  bazal
membrandan lamina propriaya gegisi s6z konusudur. Invaziv karsinomda ise

muskularis mukozadan submukozal bolgeye gegis vardir.

Yiiksek dereceli displaziler metastaz yapmazlar. Klinik olarak benign

lezyonlardir.

Lenfatik kanallar kolon mukozasinda yok kabul edilir. Nadiren lamina propria
bazalinde izlenirler. Bundan dolay1 intramukozal karsinom malign potansiyeli yok

veya ¢ok az kabul edilir.

Patologlar kronik ve aktif enflamatuvar hastalikta olusan reaktif degisiklikleri
displaziden ayirmada bazen zorlanmaktadirlar. Reaktif enflamatuvar durumda agik
renk kromatin yapisi ve sitoplazmik miisin azlig1 vardir. Ayrica ylizeyde maturasyon
goriiliir. Sitoplazmanin yogun eozinofilik olmasi, reaktif veya rejeneratif epitelyal
hiicreler igin karakteristiktir ve glandiiler yap1 da korunmustur. Aktif enflamasyonun
bu bulgular displazide goriilmez. Displazilerde de enflamasyon bulunabileceginden
siipheli enflamasyon, agresif medikal tedavi ile azaltilmali ve tekrar biyopsi

onerilmelidir. Tedaviden displazi etkilenmeyecektir.
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3.7.3. Diyete Bagh Faktorler

Yiiksek yag oranli diyetlerde kolon kanseri riski artmistir. Hayvansal protein

iceren kirmizi et tikketimi kolon kanserinde bagimsiz faktor olarak goriilmektedir.

Diisiik oranli yag igeren balik, kiimes hayvanlar1 gibi {iriinlerin tiiketimi tavsiye

edilmektedir.

Lifli, yesil yaprakli sebzeler ve meyveler antioksidan vitamin kaynagi olup
kanser olusumunu engellemektedir. C vitamini, tokoferol ve selenyum barsak
epitelini kuvvetli mutajen olan fekapentanlardan ve diger karsinojenik (oksidatif)
tahribatdan korur. C vitamini nitritlerin nitrosamine ve nitratlara déniisiimiine engel
olan bir antioksidandir. E ve C vitaminleri polipektomi sonrasi rektal adenom tekrar
sayisini azaltirlar. Sarimsak kolon kanseri riskini, detoksifiye enzim igermesi, timor
cogalmasina engel olmasi veya antibakteriyel aktivitesi ile giiclii olarak tersine

gevirir.

Alkol alimi anormal DNA metilasyonundan dolay1 kolon kanseri ve adenom
goriilme riskini arttirir. Yesil ¢ay ve kahve, kolon kanseri gelisimine kars1 koruyucu
olabilir. Ozellikle giinde sekiz fincandan fazla kahve igilmesinin faydali olacag: iddia

edilmektedir.

3.7.4. Obezite

Ozellikle abdominal yaglanma ve artmis viicut kitle indeksi kolon kanseri
riskini ve kanserden Oliimleri arttirmaktadir. Fazla kilolu ve fiziksel olarak inaktif

erkeklerde kolon kanseri gelisimi riski yiiksektir.
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3.7.5. Diabetes Mellitus

Insiilinin, kolonik mukozal hiicreler i¢in énemli bir biiyiime faktérii oldugu ve
kolonik tlimor hiicrelerini uyardigini gosteren ¢alismalara dayanilarak etyolojide rol

alabilecegi belirtilmistir.

3.7.6. Aspirin ve Nonsteroidal Antienflamatuvar flaclar

Nonsteroidal antienflamatuvar ilaglarin kanserden koruma mekanizmasi
bilinmemekle birlikte, preklinik ve klinik kanitlar nonsteroidal antienflamatuvar
ilaglarin prostogladin sentezini azaltarak kolorektal kanser insidansini azalttigini

gostermektedir.

Klinik vaka kontrollii ¢alismalarda aspirin ve diger nonsteroidal
antienflamatuvar ilaglar1 alanlarda, almayanlara gore kolorektal kanserle iligkili

mortalitede %40-50 azalma oldugu gosterilmistir.

3.7.7. Sigara i¢cimi

Tiitlin  kullannmi rektal kanser ve adenom insidansini Onemli Olgiide

arttirmaktadir.

[k kullanim yasinimn erken olmasi ve yillik paket sayis1 kanser riskini artirir.

3.7.8. Divertikulozis ile iliskisi

Divertikiiler hastaligi olanlarda sol kolon neoplazilerinde artmis bir insidans

vardir.
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Bat1 toplumlarinda divertikiil ve adenom birlikteligi beklenirken, Asya

toplumlarinda az siklikta goriildiigii bildirilmistir.

3.7.9. idiyopatik inflamatuvar Barsak Hastaliklar ile iliskisi

Ulseratif kolit ve Crohn hastalig1 bulunan hastalarda kolorektal kanser gelisme
riski artis gdstermektedir. Ulseratif kolitde 4,4 kat, Crohn hastaliginda ise 3 kat artmis
risk vardir. Kanser gelisimi hastaliin siiresi ve tutulan bdlgenin genisligi ile de

ilgilidir.

3.7.10. Radyasyon

Kolorektal kanserlerin ¢ok az bir kisminda radyasyon etyolojik bir rol oynar.

Servikal, uterus veya prostat karsinomlarinin tedavisi i¢in radyoterapi alan

hastalarda rektal kanserin daha sik gelistigi bildirilmistir.

3.7.11. Sistozomiyazis

Sistozoma japonikum ile enfekte Cinli hastalarda kolorektal neoplazi insidansi

artmigtir.

3.7.12. Yas

Kolon kanserinin % 90*“dan fazlas1 50 yastan sonra goriliir. Yasla birlikte artan

kolonik mutasyonlar buna sebep olarak gosterilmektedir.
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3.7.13. Cinsiyet

Kolon kanseri kadinlarda daha sik goriiliirken, rektum kanseri erkeklerde daha

yaygindir.

3.7.14. Irk

Kanser gelisimi Afro-Amerikan*larda beyazlardan daha yaygindir ve mortalite

daha yiiksektir.

3.7.15. Diger Faktorler

Ureterosigmoidostomi uygulanan hastalarda kolon kanseri insidansi 500 kat

artar.

Peptik {lser icin cerrahi tedavi gegiren hastalarda kolorektal kanser gelisme
riski artmistir. Pernisiyoz anemi, diabetes mellitus, c¢oliak hastaligi, AIDS

hastalarinda kolorektal adenokarsinom riski artmis olabilir.
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4. EVRELEME

Kolon kanserlerinin evrelenmesinde gilinlimiize kadar 3 farkli siiflama

kullanilmistir :

- Dukes siniflamasi
- Astler-Coller siniflamast

- TNM siniflamasi

1932 “de Dukes kolon karsinomlarmi tiimor derinligi, lenf bezi tutulumu ve

uzak metastaz bulunmasina gore A, B, C, D olarak siniflara ayirmistir.

Tablo 4.1. Dukes Evrelemesi

Evre A | Tiimor tiim kolon duvarinda (mukoza, submukoza, muskularis propria)
sinirli ve muskularis propriay1 asmamustir.

Tiimor tiim kolon duvarini tutup muskularis propriay1 asmis ve serozayi
EvreB | . . .
invaze etmistir, lenf bezi tutulumu yoktur.

Evre C | Lenf nodu tutulumu vardir.
Evre D | Uzak metastaz mevcuttur.

1954 yilinda Astler ve Coller tarafindan gelistirilen evreleme sistemi temeld
Dukes sistemine benzemekle beraber, derinlikleri farkli olan tiimérlerde lenf diigiim

tutulumunu da degerlendirmesiyle farklilik gostermektedir .

Tablo 4.2. Astler Coller Siniflamasi

Dukes A | Timor mukozaya sinirhdir

Dukes B1 | Muskularis propria tutulmustur

Dukes B2 | Seroza veya perirektal yag dokusu tutulmustur
Dukes C1 | B1 + lenf bezi tutulumu

Dukes C2 | B2 + lenf bezi tutulumu

Dukes D | Uzak metastaz
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TNM smiflamasi, daha ayrintili bir siniflama olup kolaylikla diger siniflama
sistemlerine ¢evrilebilir. Giinlimiizde halen bu siiflamaya gore tedavi karari
verilmektedir. Amerikan Birlesik Kanser Komitesi (AJCC) TNM siniflamasina gore

kolon kanseri evrelemesini 2018 yilinda giincellemistir.

Tablo 4.3. Rektum kanseri evrelemesi TNM

TX Tlimdr tespit edilememistir

T0 Tiimor yoktur

Tis Karsinoma in sutu: intraepiteliyal veya lamina propria invazyonu mevcut

T1 Timo6r submukoza’ya invaze

T2 T{im6r muskularis propia’ya invaze
T3 Timor m. propria araciligiyla subserozaya veya perikolik veya
perirektal dokulara invaze
T4 Timor direkt olarak komsu organlara invaze olmus ve / veya visseral

peritonu invaze etmis
T4a- Timor visseral periton ylizeyini penetre etmis
T4b-Tiimor diger organ ve yapilari invaze etmis veya yapisiktir

NX Bolgesel lenf nodlar1 degerlendirilemez
NO Bolgesel lenf nodu metastazi yoktur
N1 1-3 bolgesel lenf nodu metastazi mevcut

Nla- Bir bolgesel lenf nodu metastazi var

N1b- Iki-ii¢ bolgesel lenf nodu metastazi mevcut

N1c- Bolgesel lenf nodu metastazi olmadan subserozada, mezenterde veya
peritonize olmadan perikolik veya perirektal dokularda timor depozitleri
mevcut

N2 4 veya daha fazla bolgesel lenf nodu metastaz1 mevcut
NZ2a- 4-6 bolgesel lenf nodu metastazi
N2b- 7 ya da daha fazla bolgesel lenf nodu metastazi

M Mx- uzak metastaz degerlendirilemez

MO- uzak metastaz yok

uzak metastaz | M1la- Bir organ metastazi

M1b- Birden fazla organ metastazi ( periton metastazi olmadan )
M1c- Peritoneal tutulum ( organ metastazi olan ve ya olmayan )
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Tablo 4.4. TNM Evrelemesi

AJCC evre T evre N evre M evre
0 Tis NO MO
I T1 NO MO
T2 NO MO
A T3 NO MO
1B T4a NO MO
[ T4b NO MO
A T2 v MO
T1 MO
T3/T4a N1/Nlc MO
1B T2/T3 N2a MO
T1/T2 N2b MO
T4a NZ2a MO
nc T3/T4a N2b MO
T4b N1/N2 MO
IVA Herhangi T Herhangi N M1la
IVB Herhangi T Herhangi N M1b
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5. SEMPTOMLAR PREOPERATIF VE KLIiNIK / RADYOLOJIK
EVRELEME

5.1. Semptomlar

Kolorektal kanserler; tiimoriin yerlesim yerine, biytikliigline gore farkl
semptomlar verebilir. Cesitli caligmalarda pozitif prediktif degeri olan iki bulgu
olarak rektal kanama ve anemi bildirilmistir. Diyare ve kabizlik ¢ok degiskenli

analizlerde kolorektal kanser ile iligkilendirilmistir.

[k basamakta karm agrismin degerlendirilmesi kolay degildir. Cok sik goriilen
bir bulgu olup nadiren kolorektal kanser ile iliskilidir. Ancak karin agrisi ile beraber
6 aydir devam eden rektal kanamasi olanlarda kolorektal kanser riski yiiksektir.
Hasta dikkatle degerlendirilmelidir. Hastanin diger belirtileri ortaya konulmalidir.
Ayn1 zamanda abdominal ve rektal muayenesi yapilmali, gaitada gizli kan (GGK)
bakilmalidir. Bu bulgulardan birinin dahi olmas: halinde hastaya kolorektal kanser

sliphesiyle daha ileri tetkikler yapilmalidir.

Farkli ¢alismalarda kolorektal kanser varligin1 gosteren genellikle 10-15 adet
belirti bildirilmistir. Bunlar, abdominal agri, gaita 6zelliginin degismesi, anoreksi,
diyare, kabizlik, yorgunluk, gaita ile mukus gelmesi, bulanti veya kusma, tikanma
bulgulari, gozle goriiliir rektal kanama, rektal agr1 ve tenesmustur. Literatiirde’barsak
aligkanliginda degisiklik’olarak ifade edilen durum aslinda ishal, kabizlik ve gaita
Ozelliginin degismesi olarak anlasilmalidir. Cogunlukla anemi ilk karsilagilan
bulgudur. Hemoglobin (Hb) degerinin erkeklerde 13.4g/dl, kadmnlarda ise
12.3g/dI’den daha asagida olmasi olarak tanimlanir. Digerleri ise kilo kaybi ve
GGK’1n pozitif olmasidir. Anemi kolorektal kanser tanisinin konulmasi sirasinda
aragtirilmas1 gereken bir bulgudur. Ozellikle 80 yas iizerindeki hastalarda kanser

nedeniyle anemiye sik rastlanir.
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5.2. Preoperativ Evreleme

Preoperatif degerlendirme klinik evreleme icin ¢ok onemlidir. Dogru klinik
evreleme dogru tedavi segenegi anlamina gelir. Preoperatif degerlendirme i¢in rektal

tuse, kolonoskopi, endorektal US (ERUS), BT, MRG ve PET kullanilmaktadir.

Kolonoskopi senkron lezyonlarin saptanmasi (%3-5) ve tedavi se¢imine dnemli
katki saglamaktadir. Bilgisayarli tomografi (BT) boélgesel timor yayilimimi ve
tiimore ait komplikasyonlar (fistiil, perforasyon vb.), lenf nodu ve uzak metastazlar
degerlendirme bakimindan hemen her rektum kanseri hastasina Onerilmektedir.
Ancak BT’nin uzak metastaz belirleme duyarliligima ragmen perirektal lenf nodu
tutulumunu, transmural invazyon derinligini ve rektum duvar katlarini belirleme

duyarliliginin az olmasi dezavantajlar1 arasinda yer almaktadir.

FDG-PET radyolojik goriintiilleme yontemlerinden farkli olarak fonksiyonel bir
goriintiilemedir ve timorin olusum asamasinda hiicresel diizeydeki degisiklikler,
artmis glukoz kullanimi nedeniyle, FDG-PET ile fark edilebilir. FDG-PET’in
rekiirrent veya metastatik kolorektal kanserli olgularda ve tedaviye yanitin takibinde

etkinligi birgok ¢alismada gosterilmistir.

Endorektal ultrasonografi (ERUS) BT’ye gore primer timdriin invazyon
derinligi hakkinda daha iyi bilgi vermektedir. Hastaligin T evresi, tiimdriin rektum
duvar katlar ile iliskisi lizerine belirlenmektedir. Ultrasonografik yontem (%80-95)
dogruluk agisindan, BT ye (% 65-75) ve manyetik rezonans goriintiileme (MRG)’ye
(%75-85) gore iistiindiir. ERUS yiizeyel rektum tiimor evrelemesinde oldukga etkili
bir yontem olmakla birlikte lokal ileri kanser evrelemesinde kullanigli degildir.
ERUS’ta 7.5 mHz prob ile elde edilebilen goriintiileme alani en fazla 5 cm lik bir
alandir. Kiiclik goriintiilleme alan1 nedeniyle perirektal alana biiyiik 6l¢iide uzanan
tiimoriin  yayilimim1 ve periferdeki mezorektal lenf nodlari goriintiileyemez.
Mezorektal fasyayr gosteremez. Stenoz olusturan tiimorlerde uygulanimi zordur.
Rektosigmoid bileskeye uzanan yiiksek yerlesimli timorler degerlendirilemez.

ERUS’da akustik penetrasyonun sinirli bir derinligi géstermesi, tiimor hacmi biiyiik
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olan evre T3 ve lokal ileri evre rektal kanserlerin lokal yayilliminin
degerlendirilmesine engel teskil etmektedir. ERUS yiizeyel rektal kanser
evrelemesinde olduk¢a dogru ve giivenilir bir yontem olmakla birlikte mezorektal
eksizyon planinin degerlendirilmesinde elverisli degildir. ERUS islemi yapana
bagimli bir yontemdir. Isleme yapana bagimli olmasmin avantajlari oldugu gibi
dezavantajlar1 da bulunmaktadir. Tek bir kisi tarafindan degerlendirildigi i¢in yanlis
sonuglar elde edilebilmektedir. Fakat ERUS’u genelde opersyonu yapacak cerrahlar
uyguladigi icin, bolge anatomisinin hakim olunmasi, cerrahin tecriibesi ERUS
sonuglarinin beklenenden daha dogru olmasini saglamaktadir. ERUS incelemesinde
LN’1min say1, biiyiikliik ve morfolojisi kriter alinir. ERUS’ta malign lenf nodlar tipik
olarak Smm’den daha genistir. Ovoid yapisin1 kaybetmis ve yuvarlak bir hal

almislardir.

Rektum kanseri evrelemesinde yiiksek rezoliisyonlu MRG’nin, T evrelemesi ve
tiimoriin mezorektal fasya ile olan iliskisinin daha iyi belirlemesi sebebiyle
kullantmin1 artmaktadir. MRG’nin ERUS’dan {istlin 6zellikleri arasinda tikayici
timorlerde kullanilabilmesi ve daha genis bir alan1 goriintiilemesi sayilabilir. Lenf
nodu tutulumunda dogruluk oraninin %350-95 arasinda oldugu
bildirilmistir.Metastatik LN’larin1 benign reaktif nodlardan ayirmada MR smirhdir.
MR goriintiilerde LN kisa eksen ¢api, uzun eksen / kisa eksen orani, sinyal intensitesi
(diistik, ara intensite, yiiksek sinyalli), kontlir yapisi (diizglin, lobule, spikiile,
belirsiz), homojen / heterojen sinyal 6zelligi, kontrastlanma patterni, vendz yapilari
cevrelemesi ve perirektal yagli dokuda ¢izgilenme Ozelliklerine gore

degerlendirilebilir.
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6. REKTUM KANSERINDE TEDAViI SECENEKLERI

Lokal ileri rektum kanseri multidisipliner tedavi yaklasimi gerektiren bir
hastaliktir. Hastalar cerrah, radyasyon onkologu, tibbi onkolog, gastroenterolog ve
radyolog tarafindan birlikte degerlendirilmelidir. Tedavi segenekleri cerrahi,

neoadjuvan veya adjuvan radyoterapi ve/veya kemoterapidir.

6.1. Cerrabhi

Kolorektal kanserlerde cerrahinin amaci tiimorlii doku ve bu segmentin lenfatik
drenajin1 saglayan mezosunun ¢ikarilmasidir. Lenfatik drenaj arterlerini takip ettigi
icin, rezeksiyon hatti arteriyel beslenmeye goére planlanir. Ana damarlarin
baglanmasi, temiz cerrahi sinirlar ve invaze organlar varsa bunlarin da rezeksiyonu

hedeflenir.

Rektum kanseri, metastatik veya invaziv olmadigi siirece yliksek ihtimalle
tedavi edilebilir bir kanserdir. Hastaligin asil tedavisi cerrahidir ve %45 olguda
cerrahi ile hastaliksiz sagkalim elde edilir. Rektum cerrahisinde tiimor olan segment
ile birlikte mezorektum ve lenf nodlar1 da biitiin kalinda ¢ikarilmadir. Rezeksiyon
sinir1, biitlin yonlerde tiimorden uzak saglam sinirli olmalidir. Uygun hastalarda
cerrahi oncesi neoadjuvan kemoterapi veya radyoterapi tedaviye eklenebilir. Tedavi
planlamasi i¢in preoperatif mutlaka radyolojik goriintiileme yapilmalidir. Senkron
tiimorlerin degerlendirilmesi i¢in mutlaka kolonoskopi planlanmalidir. Acil sartlarda
yapilan ameliyatlardan 3 ay sonra bu taramalar mutlaka yapilmalidir . Tiimoriin
preoperatif degerlendirilmesi yapildiktan sonra optimal tedavi plani yapilabilir.
Hastanin komorbit hastaliklar1 gozoniinde bulundurulmalidir. Pelvik organlara yakin

komsuluk nedeniyle invazyon durumu bilinerek ameliyat plan1 yapilir.

Smirh sayida vakada lokal eksizyon yapilmakla birlikte, rektum cerrahisinde
iki temel cerrahi secenegi vardir; abdominoperineal rezeksiyon ve sfinkter koruyucu

yaklagimlar uygulanabilir.
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6.1.1. Abdominoperineal Rezeksiyon (Miles ameliyati, APR)

Yirminci yiizy1l baslarinda rektum kanseri i¢in Miles tarafindan gelistirilen ve
ilk olarak Lancet’te yayinlanan APR ve kalici kolostomi agilmasi ameliyati
yapilmistir. Distal cerrahi sinirlarda tiimorsiiz glivenli sinir saglanamayan hastalarda
halen yapilmaktadir. Dentat line ile timoriin distali arasinda 4cm den az olan
kanserlerde yapilir. Bu teknikte; sigmoid kolon ve rektum mezosu ile birlikte, levator
ani kasinin bir kismi, anal sfinkterler, anal kanal ve ¢evre deri ve deri alti dokusu
biitiin halinde ¢ikarilir. inen kolon kolostomi seklinde agizlastirilir. Anal sfinkterlerin
tiimor tarafindan tutuldugu durumlarda ideal tedavidir. Bazi ameliyatlarda rektumun
serbestlenmesinden sonra timor mobilizasyonu ile APR planlansa dahi sfinkterin

korunmasi mumkiin olabilir.

Postoperatif morbidite anterior rezeksiyon vakalarmma gore ytiksektir (%51,7
APR; 9%23,6 anterior rez.) . Tiimor niiks oranlar1 tiimoriin yerine gore degisir. Alt

rektumda %26 iken, iist rektumda %14 tiir.

6.1.2. Sfinkter Koruyucu Ameliyatlar

Ik olarak 1938 yilinda uygulanmis olup orta ve iist rektum tiimdrlerinde
giivenle uygulanir. Hasta se¢iminde anal girimden uzaklik, sfinkter durumu, timoriin
invazyon durumu g6z Oniine bulundurularak degerlendirilir. Total mezorektal
eksizyon ilkelerine gore yapilir. Tiimor peritoneal refleksiyon altinda ise asagi
anterior rezeksiyon olarak adlandirilir. IMA’ nin aortadan ¢iktig1 yerden baglanmasi
hem onkolojik cerrahi i¢in hem de anostomozun gerginligi agisindan Gnemlidir.
Kolon, inen kolon veya sigmoid kolon seviyesinden kesilir, anostomoz elle veya
stapler ile yapilabilir. Sfinkter koruyucu cerrahi anal kanalin ¢ikarilmadan distal
rektum tiimériiniin ¢ikarilmasina olanak saglar. Intersfinkterik rezeksiyonda tiim

perirektal lenf nodlar1 ¢ikarilir, levator kaslar ve anal sfinkterler korunur.
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1974 yilinda Stearns orta rektum yerlesimli kanserlerde APR ve sfinkter
koruyucu ameliyatlar arasinda lokal niiks ve kiir saglanmasi agisindan fark
olmadigini géstermistir. 272 hasta ile yapilan 1988-1998 yillar1 arasindaki calismada
tiim hastalar arasinda lokal niiks oran1 %12,7 bulunurken, anterior rezeksiyon yapilan

hastalarla fark saptanmamustir.

6.1.3. Total Mezorektal Eksizyon

Mezorektumun lenfatik akiminin degerlendirilmesi ve biitiin halinde piyese
dahil edilmesi ile ilgili calismalar TME tekniginin temelini olusturmustur. Bu
planlara sadik kalarak yapilan keskin diseksiyon hem iiriner, seksiiel fonksiyonlarda
islevi olan yapilarin korunmasina hem de tlimor cerrahisinin hakkiyla yapilmasi yani
piyesin saglam ¢ikarilmasina olanak saglar. Kaliteli bir TME sonucu negatif cerrahi

sinir elde edilmesi prognoz agisindan olumlu etkilidir.

Rektum cerrahisi sirasinda IMA kokiinden baglanirken otonom sinirlerin
korunmasina dikkat edilmelidir. Bu sinirler promontoryum, aort bifurkasyonu ve
vena cava bifurkasyonu iizerinde goriilebilirken ¢ok fazla varyasyonu olabilen bir
anatomisi vardir. Laparoskopik cerrahi, agik cerrahinin zor oldugu pelvis gibi dar bir
boslukta genis goriis acist ve cerrahi imkan saglar. Anatomik planlara uygun sekilde
yapilan TME sonucu postoperastif donemde seksiiel ve tiriner komplikasyonlar1 en

az indirir.

Rektum kanserinin tedavisi, diger tiimorlerde oldugu gibi tiimoriin saglam
sinirla ¢ikarilmast ayni zamanda tiimoriin lenfatik yayilim alanmin ¢ikarilmasin
hedeflemektedir. Uzun siireli sagkalim ve diisiik niiks oranlarinin saglanabilmesi igin
TME teknigi standart kabul edilen yontemdir. Bunun yaninda hastanin postoperatif
fonksiyonel durumu da onkolojik basart kadar onemlidir. Sfinkter koruyucu
cerrahiler ile hastamin gastrointestinal devamligi saglanabilir. Uriner ve cinsel
fonksiyonlarin korunabilmesi i¢in pelvik otonom sinirler korunmalidir. Bunun

saglanabilmesi i¢in anatomik planlarda keskin diseksiyon yapmak gerekmektedir.
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Cerrahi teknik, ilk olarak sol kolon mobilizasyonu ile baslar. Toldt fasyasi
denilen sol lateral periton acilir, mezokolonun pariyetal ve visseral yapraklari
arasinda diseksiyon yapilir. Presakral fasya ilizerinden pankreas seviyesine kadar
diseksiyona devam edilir. Splenokolik ligaman agilarak splenik fleksura
mobilizasyonu yapilir. Transvers kolon ortasina kadar mide damar arkusu korunarak
mobilizasyon saglanir. Daha sonra IMA kokii diseke edilir. Onkolojik agidan ve
gerginliksiz bir anostomoz i¢in bu asama ¢ok degerlidir. Bu diseksiyon sirasinda
otonom sinirlerin korunmasina dikkat edilmeli ve IMA kokiinde lcm distalde
baglanmalidir. Diseksiyona duodenojejunal bileskeye dogru devam edilir ve IMV
baglanir. Lenfovaskiiler pedikiil timorin 15 cm proksimalinden transekte
edilmelidir. Vaskiiler ligasyon sonrasi belirginlesen demarkasyon hatti da bu
transeksiyonda énemli bir kriterdir. Inen kolon kesildikten sonra sigmoid kolon ve
rektum 6ne dogru traksiyona alinir. Otonom sinirler takip edilerek promontoryum
oniinde SHP bulunur . Mezorektal fasya plani takip edilerek sag ve sol hipogastrik
sinirler korunur. Presakral fasya ile mezorektal fasya plani diseke edilerek pelvik
tabana kadar rektum mobilize edilir. Yanlarda yapilan diseksiyonda iireter ve
hipogastrik sinirlerin korunmasma dikkat edilmelidir. Onde rektum ile vajen
(kadinda) veya rektum ile vesikuloseminalis (erkekte) arasinda diseksiyon yapilir.
Posteriorda, yanlarda ve anteriorda pelvik tabana kadar diseksiyon yapildiktan sonra
rektum distalden transekte edilir. inen kolon ile anal kanal veya rektum arasinda

anostomoz yapilir.
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Sekil 6.1.3

6.2. Radyoterapi

Rektum kanserinin tedavi se¢enekleri arasinda pre- ya da post-operatif olarak
radyoterapinin yeriyle ilgili ¢ok sayida ¢alisma vardir. Buna goére cerrahi oncesi
tedavi secenegi olarak evre kiigiilmesi ve sag kalim sonuglarinin iyilestirilmesi adina
hem tek basina hem de kemoterapiyle birlikte ¢ok sayida g¢alismada kanitlar
gosterilmistir. Adjuvan olarak ise cerrahi ile saglanan sonuglarin 6zellikle pelvik

kontrol agisindan desteklenmesi radyoterapi ile miimkiin olmaktadir.
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6.3. Neoadjuvan Radyoterapi ve Kemoterapi

Lokal ileri rektum kanserinde standart tedavi neoadjuvan kemoradyoterapiyi
takiben cerrahidir. Evre II ve III rektum kanserli hastalar igin standart tedavi
yaklagimi olarak neoadjuvan kemoradyoterapi sonrasi total mezorektal eksizyon
(TME) kabul edilmektedir. Ekstramural penetresyonu ve regional lenf nodu tutulumu
olan her rektum kanseri hastas1 neoadjuvan kemoradyoterapiye adaydir. Preoperatif
radyoterapinin postoperatif radyoterapiye gore istiinliikleri arasinda: oksijenlenmesi
Iyi olan dokuda radyoterapinin daha etkin olmasi, timdr ekilim riskinin azalmasi,
tiimor evresinde gerileme elde edilmesi ve buna bagh olarak anrezektabl veya sinirda
rezektabl hastalarda rezektabilite oranlarinin artmasi, sfinkter fonsiyonarini koruma
sansinin daha yiliksek olmasi, tedaviye uyumun daha iyi olmasi, radyterapi
alanlarinin daha kii¢iik olmasi sayilabilir. Tiimor derinliginin, lenf nodu tutulumu,
perirektal yag dokusuna wuzanimi, vaskiiler veya néral invazyon, timor
diferansiasyonu, tiimoriin ¢evresel rezeksiyon smirma olan uzakligi ve tiimdriin

rektumdaki lokalizasyonu lokal niiks agisindan énemlidir

Preoperatif RT’ye eszamanli kemoterapi eklenmesinde amag¢ tiimoriin

radyasyon duyarliliginin artirilmasi ve uzak mikro metastazlari ekarte etmektir.

Ana sonug kriteri sfinkter koruyucu cerrahi orani olan Polonya c¢aligmasinda
316 hasta, preoperatif uzun fraksiyon kemoradyoterapi (KRT) ile (28 fraksiyonda
5040 cGy, 5-FU ile eszamanli) kisa donem RT (5x5 Gy) arasinda randomize
edilmistir. Patolojik tam yanit (pTY) orani kisa donem RT kolunda %1 iken, uzun
donem KRT kolunda %15 olarak bulunmustir. Ancak sfinkter koruyucu cerrahi
(SKC) agisindan iki kol arasinda fark yoktur (kisa donem RT %61, KRT %58,
p=0.57). Lokal niiks orani kisa dénem RT kolunda %11, KRT kolunda %16
olmasma ragmen istatistiksel fark bulunmamuistir. Ayrica hastaliksiz ve toplam

sagkalimda da fark saptanmamustir.

Fransa (FFCD) calismasinda (18) 762 rezektabl T3/T4 rektum kanseri hastasi
tek basina uzun fraksiyon RT (25 fraksiyon / 4500 cGy) ve 5-FU/ 16kovorin ile
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eszamanlt RT (4500 cGy) kollarina randomize edilmistir. Tiim hastalara postoperatif
kemoterapi verilmistir. Preoperatif KRT nin patolojik tam yanit1 arttirip (%12 vs %
4), lokal niiksii azalttigimi (%8 vs %15), fakat sfingter koruyucu cerrahi, genel sag

kalim ve hastaliksiz sag kalimi arttirmadigi goriilmiistiir.

6.4. Postoperatif Radyoterapi ve Kemoterapi

Preoperatif ve postoperatif tedavileri karsilastiran toplam bir ¢ok randomize
calisma vardir. NSBP R0-3 calismas1 da 900 hasta hedeflenirken 267 hasta tedavi
edildikten sonra ayni nedenle kapatilmistir. Bu ekip ilk 267 hastanin bir yillik takip
sonuglariyla 6n rapor sunulabilmistir. Bu rapora gore preoperatif kolda sfingter
koruyucu cerrahi (SKC) ve sag kalim orani postoperatif koldan daha yiiksektir (%44
Vs %34).

6.5. Neoadjuvan Tedaviye Tam Yanit

Preoperatif kemoradyoterapi uygulanan olgularin yaklasik dortte birinde
patolojik tam yanit (pTY) elde edilmektedir. Preoperatif KRT’den sonra radyolojik
ve klinik yontemlerle tam yanit alindig1 diisiiniilen olgularda cerrahi yapip yapmama
tartisma konusudur. Rektum kanserinin tedavisi primer olarak cerrahi oldugu i¢in,

etik sorunlara yol agacagindan bu konuda randomize bir ¢aligma yapilmamustir.

Ozellikle radyoterapiye kemoterapi eklenmesiyle tam yamit oranlarinda artis
oldugu goriilmistiir. Brandengen’in yaptigi prospektif randomize ¢alismada 207
hasta preoperatif KRT ve tek basma RT koluna randomize edilmistir. iki yiiz yedi
hastanin 182°si anrezektabl ve 25’1 lokal niiks olan rektum kanserli hastalardir. RT
dozu 50 Gy‘dir ve KT ise 5-FU ve 16kovorinden olusmaktadir. KRT kolunda daha
yiiksek RO rezeksiyon (%84 vs %68 p=0.09), daha iyi 5 yillik lokal kontrol (%82 vs
%67), daha 1yi hastaliksiz sag kalim (%63 vs %44) ve istatistiksel anlamli patolojik
tam yanit (pTy) (%16 vs %7, p=0.04) oldugu goriilmiistiir.
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Brezilya’dan Habr-Gama ve ark. yaptigi calismada distal rektum kanserli 265
hasta neoadjuvan KRT’den 8 hafta sonra ERUS ve BT ile birlikte degerlendirilmis,
klinik tam yanit1 olmayan hastalara cerrahi uygulanirken, tam yanit alinan hastalar
cerrahi uygulanmadan izleme alinmistir. Cerrahi uygulanmadan klinik tam yanit
alinan 78 hasta cerrahisiz 57 hafta izlenmis, bu olgularda iki lokal niiks ve ii¢ uzak
metastaz gelismistir. Bes yillik lokal niiks, hastalifa 6zgii sag kalim ve toplam
sagkalim sirasiyla %7, %92, %100 olmustur. Klinik tam yanit olmadig i¢in cerrahi
uygulanan hastalarda median 48 aylik izlemde pTY %38, lokal niiks %0 ve toplam ve
hastaliga 6zgii sagkalim sirasiyla %88 ve %83 olarak bildirilmistir. Bu ¢alismanin
prospektif bir ¢alisma olmamasi ve hasta evrelemesinde MRG kullanilmamis olmasi

elestirilecek yonleridir.

Bagka bir yaklasim preoperatif KRT’den sonra klinik olarak tam veya tama
yakin yanit alinan hastalara lokal eksizyon yapilmasidir. Borschitz ve ark 7 seriyi
derledikleri bir ¢alismada ypTO olan 53 hastada lokal ekzisyondan sonra lokal niiks

gelismezken, yT1 olan hastalarda lokal eksizyondan sonra %2 lokal niiks geligmistir.

Radyoterainin yan etkileri ile ilgili 597 vakada yapilan bir ¢alismada, uzun

donem barsak disfunksiyonun daha fazla oldugu goriilmiistiir (2).
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7. PROGNOZ

Kolorektal karsinomlu hastalarda 5 yillik sagkalim orani kiiratif rezeksiyondan
sonra %40-60 arasindadir. Rekiirrenslerin %701 ilk 2 yilda, %901 ise ilk 5 yilda

meydana gelir .

Uzak metastaz saptanmasindan sonra ortalama sagkalim siiresi tedavi almayan
hastalarda 6-9 ay arasindadir. Giiniimiizde yeni kullanima giren tedavi uygulamalari

ile ortalama sagkalim siireleri 2 yili gegmistir .

Kolon kanserinde klinikopatolojik prognostik faktorler sunlardir;

7.1. Evre

Tan1 anindaki evre en 6nemli prognostik faktordiir . Evrelere gore 5 yillik
sagkalim oranlarma bakildiginda evre I i¢in %99, evre II i¢in %85, evre III i¢in %67

ve evre IV igin %14 “tiir .

7.2. Lenf Nodu Tutulumu

En onemli prognostik faktorlerden biridir . Tutulan lenf bezi sayisinin fazla
olmasi, bunlarin mezenter damar koklerinde olmasi veya perikapsiiler yayilim
bulunmasi kotii prognostik gostergelerdir. Tiimor lenf diigimlerine yayildiginda 5

yillik sagkalim belirgin olarak diiser.
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7.3. Anjiogenez

Tiimdr biiylimesinde etkili olan neovaskiilarizasyon kritik bir 6neme sahiptir.
Asirt damarlanmanin saptanmasi, lokal rekiirrens ve metastaz goriilme sikliginda

art1s ve sagkalimda azalma ile birliktedir .

7.4. Yas

Kolon kanseri ayni evredeki hastalarda bile gen¢ yasta daha kotii prognoza

sahiptir .

7.5. Cinsiyet

Yapilan bir¢ok ¢alisma, nedeni kesin olarak bilinmemekle beraber prognozun

kadinlarda erkeklere gore daha iyi oldugunu gostermistir .

7.6. Serum CEA diizeyi

5 ng/ml“den yiiksek serum CEA diizeyi, tiimor evresinden bagimsiz olarak
prognoz iizerine kot etkilidir . Serum CEA diizeyi, yalanci pozitiflik oraninin
yuksek olmasi nedeniyle tan1 veya tarama amaciyla kullanilamazken tedaviye yanitin
degerlendirilmesinde ~ ve niikslerin  belirlenmesinde  kullanilir.  Tedavinin

baslangicinda ve aktif tedavi siiresince 3 ayda bir 6l¢iilmesi onerilir .

44



7.7. Serum CA 19-9 Diizeyi

Operasyon sonrast donemde hasta izleminde ve niiks durumlarinda yararlidir.

7.8. Tiimor Lokalizasyonu

Primer tiimoriin yerlesim yerinin prognoz iizerine etkisi kesinlik

kazanmamstir.

7.9. Lokal Yayihm

Polipte insidental olarak yakalanmis fokal mikroskopik karsinomda tiimor
genelde mukoza ve submukozaya siirli oldugundan prognoz ¢ok iyidir. Tiimor,

serozaya yayildiginda ve bolgesel lenf bezlerini tuttugunda ise prognoz kétiilesir .

7.10. Obstriiksiyon

Obstriiksiyon nedeniyle acil kosullarda ameliyata alinan hastalarda 5 yillik

sagkalim oranlarinin daha kétii oldugu belirlenmistir.

7.11. Perforasyon

Barsak duvarinda yaygin tiimdr invazyonu sonucu olusan perforasyonda
prognoz kotiidiir. Peritoneal kaviteye serbest perforasyon oldugunda barsak

liimeninden periton ylizeyine tiimdr hiicreleri implante olacagindan kiir sans1 yoktur.
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7.12. Vaskiiler invazyon

Lenfatik invazyon, kan damar1 invazyonundan daha az 6énem tasimakla birlikte
ileri evre hastalarda yaygin olarak bulunmasi durumunda prognozu kétiilestirir.

Vaskiiler invazyon varliginda, 5 yillik sagkalim siiresi belirgin azalma gdosterir.

7.13. Perinéral invazyon

Genellikle ilerlemis hastalig1 gosterir ve azalmis sagkalim ile birliktedir. Diger

kotii prognostik bulgularla birlikte olma egilimindedir.

7.14. Mikroskopik Patoloji

Timdr prognozu ile histopatolojik tip ve diferansiyasyon derecesi arasinda
kuvvetli bir iliski vardir. Miisindz karsinom, tagh yiiziikk hiicreli karsinom ve
anaplastik karsinom klasik adenokarsinomlara gore daha kotii prognozludur. Yine
yapilan ¢alismalar gostermistir ki grade 1 kolon tiimdrlerinde prognoz grade 2-3

tiimorlere gore daha iyidir.

7.15. Noroendokrin Hiicre Varhg

Prognoz tizerine olumsuz etkisi oldugu bildirilmistir .
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8. MATERYAL VE METOD

Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Genel Cerrahi Klinigi Arsivinde bulunan
hasta dosyalar1 gdzden gegirilerek, 1 Ocak 2015 ile 01 Ocak 2019 tarihleri arasinda
Neoadjuvan kemoradyoterapi alan , Rektum Kanseri nedeniyle ameliyat edilen
hastalar retrospektif olarak arastirildi. Toplam 100 hastanin bilgilerine ulasildi. Bu
hastalarin 36 LAR(Low Anterior Rezeksiyon), 33 LAP LAR (Laparoskopik Low
Anterior Rezeksiyon), 9 APR (abdominoperineal Rezeksiyon), 22 LAP APR
(Laparoskopik Abdominoperineal Rezeksiyon) ameliyatlari sonucu elde edilen
patolojik materyaller, boyut, yerlesim yeri, ve malignite yoniinden ge¢mise doniik
incelenerek neoadjuvan kemoradyoterapi etkinligi kiyaslandi. ameliyatlar1 sonucu
elde edilen patolojik materyaller, boyut, yerlesim yeri, ve malignite yOniinden
gecmise doniik incelenerek neoadjuvan kemoradyoterapi etkinligi kiyaslandi.
Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulundan gerekli etik

onay alindi.

Verilerin analizi SPSS 25 programi ile yapilmis ve %95 giiven diizeyi ile
calistlmistir. Biitiin hasta grubu ile Neoadjuvan kemoradyoterapiye patolojik tam
yantt1 olan ve tiimorli yaniti olan hasta gruplarina gerekli istatistik islemleri
uygulandi. Calismada test tekniklerinden Kikare testi kullanilmigtir. Kategorik (nitel)
degiskenler icin frekans (n) ve ylizde (%) istatistikleri verilmistir. Kikare; iki
kategorik Ol¢iim arasindaki iliskinin belirlenmesinde kullanilan test teknigidir.
Postop evreleme sonucu ile degiskenlerin iliskisinde, demografik ozellikler ile
degiskenlerin iliskisinde Kikare testi kullanilmistir. Sonuglar % olarak verildi.

P<0,05 istatistik agidan anlamli kabul edildi.
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9. BULGULAR

Tablo 1.
n (%)
. Erkek 62 (62)
Cinsiyet Kadin 38 (38)
60 yas alt1 39 (39)
Yas 60-70 yas 32 (32)
70 yas iistii 29 (29)
Preop Mezorektal invazyon 27 (27)
Preop Lenf nodu tutulum 44 (44)
T1 1(D)
T2 6 (6)
T3 46 (46)
. T3a 7(7)
Preop TNM: T T3c 2(2)
T4 20 (20)
T4a 13 (13)
T4b 5 (5)
Yok 76 (76)
Tanida metastaz Kc metastaz 6 (6)
Diger metastaz 18 (18)
Postop metastaz 26 (26)
TO 18 (18)
T1 9(9)
Postop Evreleme TNM tiir T2 18 (18)
T3 43 (43)
T4 12 (12)
Postop Evreleme TNM sonug ;z:ll(;ril;li]amt ?; ggg
Lokal niiks 9(9
LAR 35 (35)
LAP, LAR 36 (36)
LAR, LAP, APR APR (&)
LAP, APR 21(21)
Folfox 2(2)
FUFA 1(1)
Neoadjuvan kemoterapi ilaglari Kapesitabin+Folfox 4(4)
Kapesitabine 88 (88)
Kapesitabine+Oxaliplatin 5 (5)
Ek hastalik 65 (65)
HT 23(23)
KAH 19 (19)
Kolelitiazis 13 (13)
- DM 18 (18)
Ek hastalik tiiri Divertikiilozis 5 (5)
KOAH 6 (6)
HL 5 (5)
Diger 32 (32)
Cerrahi gegirme 51 (51)
Tleostomi acilma 97 (97)
Tleostomi kapatilma 52 (53,1)
Anastomoz kagagi 4(4)
Anastomoz darhigi 2(2)

. Pozitif 8 (8)
Cerrahi sinir Negatif 92 (92)
Intraop cerrahi komplikasyonlar Var 14 (14)
Bir yil iginde ex olma Var 6 (6)
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Hastalarin %62,0’si erkek, %39,’u 60 yas altindadir. Hastalarin %27,0’sinde
preop mezurektal invazyon bulunmakta, %44,0’tinde preop lenf nodu tutulumu
bulunmaktadir. Hastalarin %46,0’sinda preopta T3 evresi bulunmaktadir. Hastalarin
%24’inde tanida metastaz bulunmakta, %26,0’sinin postopta bulunmaktadir.
Hastalarin %43°1 postopta T3 evresinde, %18,0’1 tam yanit vermistir. Hastalarin
%9,0’unda lokal niiks bulunmakta, %36,0’s1 LAP, LAR, %388,0’i Kapesitabine
kullanmaktadir. Hastalarin %65,0’inde ek hastalik bulunmakta, %51,0’1 gecirilmis
cerrahi operasyonu vardir. Hastalarin %97,0’sinde ileostomi agilmis, %53,1’inde
kapatilmistir. Hastalarin %4,0’{inde anastomoz kagagi bulunmakta, %2,0’sinde darlik
bulunmaktadir. Hastalarin %92,0’si cerrahi sinir negatif, %14,0’iinde intratop cerrahi

komplikasyonlar bulunmakta, %6,0’sinda bir yil i¢inde ex bulunmaktadir.
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Tablo 2.

Postop Evreleme TNM sonu¢ Tiimorlii yamit Tam yamt p
Cinsiyet Erkek 54 (65,9) 8 (44,4) 0.154
Kadin 28 (34,1) 10 (55,6) '
60 yas alt1 30 (36,6) 9 (50)
Yas 60-70 yas 27 (32,9) 5(27,8) 0,611
70 yas Ustii 25(30,5) 4(22,2)
Preop Mezorektal invazyon 25 (30,5) 2(111) 0,142
Preop Lenf nodu tutulum 40 (48,8) 4(22,2) 0,073
T1 0(0) 1(5,6)
T2 3(3,7) 3(16,7)
T3 34 (41,5) 12 (66,7)
Preop TNM: T T3a 765 00 0,028*
T3c 22,9 0(0) '
T4 19 (23,2) 1(5,6)
Tda 12 (14,6) 1(5,6)
T4b 5(6,1) 0(0)
Preop TNM: T 3 vealti 46 (56,1) 16 (88,9) 0.020%
4 36 (43,9) 2(11,2) '
Yok 58 (70,7) 18 (100,0)
Tani aninda metastaz Kc metastaz 6 (7,3) 0 (0) 0,023*
Diger metastaz 18 (22) 0 (0)
Tani aninda metastaz 24 (29,3) 0 (0) 0,005*
Postop metastaz 26 (31,7) 0 (0) 0,003*
Lokal niiks 9 (11) 0(0) 0,357
LAR 28(34,1) 7(38,9)
LAP, LAR 28 (34,1) 8 (44,4)
LAR, LAP, APR 0,599
APR 8(9,8) 0(0)
LAP, APR 18 (22) 3(16,7)
Folfox 22,9 0(0)
FUFA 0(0) 1(5,6)
Neoadjuvan kemoterapi ilaglar Kapesitabin+Folfox 4(4,9) 0(0) 0,267
Kapesitabine 71 (86,6) 17 (94,4)
Kapesitabine+Oxaliplatin 5(6,1) 0 (0)
Ek hastalik 52 (63,4) 13 (72,2) 0,662
HT 21 (25,6) 2(111) 0,231
KAH 16 (19,5) 3(16,7) 0,999
Kolelitiazis 10(12,2) 3(16,7) 0,699
DM 15 (18,3) 3(16,7) 0,999
Divertikiilozis 33,7 2(11,1) 0,219
KOAH 5(6,1) 1(5,6) 0,999
HL 5(6,1) 0(0) 0,582
Diger 26 (31,7) 6 (33,3) 0,999
Cerrahi gecirme Var 41 (50) 10 (55,6) 0,868
ileostomi agilma Var 80 (97,6) 17 (94,4) 0,452
Ileostomi kapatilma Var 39 (48,1) 13 (76,5) 0,063
Anastomoz kagagi Var 4(49) 0 (0) 0,999
Anastomoz darlig1 Var 1(1,2) 1(5,6) 0,329
. Pozitif 8(9,8) 0(0)
Cerrahi sinir . 0,344
Negatif 74 (90,2) 18 (100)
Intraop cerrahi komplikasyonlar Var 13 (15,9) 1(5,6) 0,455
Bir y1l iginde ex olma Var 6 (7,3) 0 (0) 0,588

*p<0,05 anlaml iliski var, p>0,05 anlamh iliski yok ; Kikare
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Postop evreleme sonucu ile preop evreleme sonucu arasinda istatistiksel
anlaml iligki bulunmaktadir (p<0,05). Timorlii yanit ve tam yanit alanlarin

cogunlugu T3 evresindedir. Tam yanit alanlarda evre preopta daha diistiktiir.

Postop evreleme sonucu ile preop evreleme sonucu (3-4 evre iizerinden)
arasinda istatistiksel anlamli iligki bulunmaktadir (p<0,05). Tam yanit alanlarda

preopta 3 evre ve altinda olma oran1 daha yiiksektir.

Postop evreleme sonucu ile tan1 aninda metastaz durumu arasinda istatistiksel
anlamli iliski bulunmaktadir (p<0,05). Postop evrelemesi tam yanit olanlarda tani
aninda metastaz bulunmamaktadir. Ayn1 zamanda kc ve diger birlesimi yapildiginda

var yok olarak incelendiginde yine ayni sonuca ulasiimaktadir.

Postop evreleme sonucu ile postop metastaz durumu arasinda istatistiksel
anlamli iligki bulunmaktadir (p<0,05). Postop evrelemesi tam yanit olanlarda postop

metastaz bulunmamaktadir.

Postop evreleme sonucu ile diger tiim degiskenler arasinda istatistiksel anlamli

iliski bulunmamaktadir (p>0,05).
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Tablo 3.

Cinsiyet Erkek Kadin p
60 yas alt1 26 (41,9) 13 (34,2)
Yas 60-70 yas 20 (32,3) 12 (31,6) 0,627
70 yas Usti 16 (25,8) 13 (34,2)
Preop Mezorektal invazyon 19 (30,6) 8 (21,1) 0,414
Preop Lenf nodu tutulum 30 (48,4) 14 (36,8) 0,357
T1 0(0) 1(2,6)
T2 3(4,8) 3(7,9)
T3 31(50)  15(39,5)
_ T3a 4(6,5) 3(7,9)
Preop TNM: T T3c 0(0) 2 (5.3) 0,386
T4 11(17,7)  9(237)
Tda 10(16,1)  3(7,9)
T4b 3(4,8) 2(53)
_ 3 vealtt 38(61,3) 24 (63,2)
Preop TNM: T 4 24 (38.7) 14 (36.8) 0,999
Yok 46 (742) 30 (78,9)
Tan1 aninda metastaz Kc metastaz 4 (6,5) 2 (5,3) 0,931
Diger metastaz 12 (19,4) 6 (15,8)
Tan1 aninda metastaz 16 (25,8) 8(21,1) 0,765
Postop metastaz 18 (29) 8 (21,1) 0,517
Lokal niiks 5(8,1) 4 (10,5) 0,727
LAR 24(38,7) 11(28,9)
LAP, LAR 18 (29) 18 (47,4)
LAR, LAP, APR APR 5 (8.1) 3(9) 0310
LAP, APR 15(24,2)  6(158)
Folfox 2(3,2) 0 (0)
FUFA 0(0) 1(2,6)
Neoadjuvan kemoterapi ilaglari Kapesitabin+Folfox 232 2 (5,3) 0,535
Kapesitabine 54 (87,1) 34 (89,5)
Kapesitabine+Oxaliplatin 4(6,5) 1(2,6)
Ek hastalik 39(62,9) 26 (68,4) 0,730
HT 11(17,7) 12(316) 0,177
KAH 17 (27,4) 2 (5,3) 0,013*
Kolelitiazis 9 (14,5) 4 (10,5) 0,788
DM 11(17,7)  _7(184) 0,999
Divertikiilozis 3(4,8) 2(53 0,999
KOAH 4 (6,5) 2(53 0,999
HL 3(4,8) 2 (5,3 0,999
Diger 16 (25,8) 16 (42,1) 0,140
Cerrahi gecirme 26 (41,9) 25(65,8) 0,035*
{leostomi ag1lma 61(98,4) 36(947) 0,556
Ileostomi kapatilma 31 (50) 21(58,3) 0,557
Anastomoz kagag1 2(32) 2 (5,3) 0,999
Anastomoz darligi 1(1,6) 1(2,6) 0,999
. Pozitif 5(8,1) 3(7,9)
Cerrahi sir Negatif 57(91,9) 35(92,1) 999
Intraop cerrahi komplikasyonlar 7 (11,3) 7 (18,4) 0,999
_Bir y1l iginde ex olma 4(6,5) 2 (5,3) 0,999
*p<0,05 anlamh iliski var, p>0,05 anlamh iliski yok ; Kikare
Cinsiyet ile KAH bulunma durumu arasinda istatistiksel anlamli iligki

bulunmaktadir (p<0,05). Erkeklerde KAH goriilme orani daha yiiksektir.
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Cinsiyet ile cerrahi operasyon ge¢irme durumu arasinda istatistiksel anlamli

iliski bulunmaktadir (p<0,05). Kadinlarda cerrahi operasyon ge¢irme orani daha

yuksektir.

Cinsiyet ile diger tiim degiskenler arasinda istatistiksel anlamli iliski

bulunmamaktadir (p>0,05).

Tablo 4.
Yas 60 yas alt1 60-70 yas 70 yay iistii p
Preop Mezorektal
invazyon 8 (20,5) 10 (31,3) 9(31) 0,497
Preop Lenf nodu tutulum 19 (48,7) 13 (40,6) 12 (41,4) 0,748
T1 0(0) 1(3,1) 0(0)
T 1(2,6) 3(9,4) 2(6,9)
T3 19 (48,7) 13 (40,6) 14 (48,3)
_ T3a 2(5,1) 3(9,4) 2(6,9)
Preop TNM: T T3c 1(2,6) 1(3.1) 0(0) 0,767
T4 9(23,1) 8 (25) 3(10,3)
T4a 5(12,8) 2(6,3) 6 (20,7)
T4b 2 (5,1) 1(3,1) 2(6,9)
_ 3 23 (59) 21 (65,6) 18 (62,1)
Preop TNM: T 4 16 (41) 11 (34,4) 11 (37,9) 0,847
Yok 30 (76,9) 26 (81,3) 20 (69)
Tani aninda metastaz Kc metastaz 1(2,6) 3(9.4) 2(6,9) 0,401
Diger metastaz 8 (20,5) 3(9,4) 7(24,1)
Tani1 aninda metastaz 9(23,1) 6 (18,8) 9 (31) 0,530
Postop metastaz 9(231) 6 (18,8) 11 (37,9) 0,213
Lokal niiks 4(10,3) 2 (6,3) 3(10,3) 0,826
LAR 9(23.1) 11 (34.4) 15 (51,7)
LAP, LAR 15 (38.,5) 14 (43,8) 7(24,1)
LAR, LAP, APR APR 4 (10,3) 2(6,3) 2(69) 0,277
LAP, APR 11 (28,2) 5 (15,6) 5(17,2)
Folfox 2(5,1) 0(0) 0(0)
. . FUFA 1(2,6) 0 (0) 0(0)
!}':;2‘:11“"‘*” kemoterapi - esitabin+Folfox 2 (5.1) 2 (6.3) 0(0) 0171
Kapesitabine 30 (76,9) 29 (90,6) 29 (100)
Kapesitabine+Oxaliplatin 4(10,3) 13,1 0(0)
EK hastalik 18 (46,2) 22 (68,8) 25 (86,2) 0,002*
HT 2(5.1) 9(28,1) 12 (41,4) 0,001*
KAH 4(10,3) 6 (18,8) 9 (31) 0,098
Kolelitiazis 4 (10,3) 3(9.4) 6 (20,7) 0,370
DM 4(10,3) 12 (37.5) 2(6.9) 0,003*
Divertikiilozis 1(2,6) 1(3,1) 3(10,3) 0,439
KOAH 1(2,6) 4(12,5) 134) 0,241
HL 0(0) 2 (6,3) 3(10,3) 0,091
Diger 10 (25.,6) 8 (25) 14 (48,3) 0,090
Cerrahi gecirme 15 (38,5) 13 (40,6) 23 (79,3) 0,001*
Ileostomi agilma 38 (97,4) 32 (100) 27 (93,1) 0,377
Ileostomi kapatilma 18 (47,4) 18 (56,3) 16 (57,1) 0,666
Anastomoz kagagi 2(5,1) 0 (0) 2(6,9) 0,459
Anastomoz darlig1 1(2,6) 1(3,1) 0(0) 0,999
. Pozitif 4(10,3) 1(3,1) 3(10,3)
Cerrahi sinir Negatif 35 (89,7) 31 (96,9) 26 (89,7) 0,529
Intraop cerrahi
komplikasyonlar 6 (15.4) 2(6,3) 6 (20,7) 0,240
Bir y1l iginde ex olma 1(2,6) 1(3,1) 4(13,8) 0,151

_*p<0,05 anlamh iliski var, p>0,05 anlamh iliski yok ; Kikare
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Yas

ile KAH bulunma durumu arasinda

istatistiksel

anlamli

bulunmaktadir (p<0,05). Erkeklerde KAH goriilme oran1 daha yiiksektir.

iliski

Cinsiyet ile ek hastalik bulunma durumu arasinda istatistiksel anlamli iligki

bulunmaktadir (p<0,05). Yas arttik¢a ek hastalik bulunma orani artmaktadir.

Yas ile HT bulunma durumu arasinda istatistiksel anlamli iligki bulunmaktadir

(p<0,05). Yas arttikca HT bulunma orani artmaktadir.

Yas ile DM bulunma durumu arasinda istatistiksel anlaml1 iliski bulunmaktadir

(p<0,05). 60-70 yasindakilerde DM bulunma orani1 en yiiksektir.

Yas ile diger tiim degiskenler arasinda istatistiksel anlamli iligki
bulunmamaktadir (p>0,05).
Tablo 5.
EKk hastalik Var Yok p
Preop Mezorektal invazyon 20 (30,8) 7 (20) 0,357
Preop Lenf nodu tutulum 30 (46,2) 14 (40) 0,704
T1 1(1,5) 0(0)
T2 5(7,7) 1(2,9)
T3 26 (40) 20 (57,1)
. T3a 6(9,2) 1(2,9)
Preop TNM: T T3c 1(15) 1(2.9) 0,635
T4 15 (23,1) 5(14,3)
T4a 8(12,3) 5(14,3)
T4b 3 (4,6) 2(5,7)
. 3 39 (60) 23 (65,7)
Preop TNM: T 4 26 (40) 12 (34,3) 0,730
Yok 51 (78,5) 25 (71,4)
Tani1 aninda metastaz Kc metastaz 4(6,2) 2(57) 0,650
Diger metastaz 10 (15,4) 8 (22,9)
Tani1 aninda metastaz 14 (21,5) 10 (28,6) 0,589
Postop metastaz 16 (24,6) 10 (28,6) 0,848
Lokal niiks 6 (9,2) 3(8,6) 0,999
Ek hastalik 65 (100) 0(0) 0,559
LAR 25 (38,5) 10 (28,6)
LAP, LAR 24 (36,9) 12 (34,3)
LAR, LAP, APR APR 4(62) 4(11,4) 0,735
LAP, APR 12 (18,5) 9(25,7)
Folfox 1(1,5) 1(2,9)
FUFA 1(1,5) 0(0)
Neoadjuvan kemoterapi ilaglari Kapesitabin+Folfox 3 (4,6) 1(2,9) 0,068
Kapesitabine 58 (89,2) 30 (85,7)
Kapesitabine+Oxaliplatin 2(3,1) 3(8,6)
Cerrahi gecirme 38 (58,5) 13(37,1) 0,550
Ileostomi agilma 62 (95,4) 35 (100) 0,651
Ileostomi kapatilma 35 (55,6) 17 (48,6) 0,610
Anastomoz kagagi 2(3,1) 2(5,7) 0,999
Anastomoz darlig 1(1,5) 1(2,9) 0,255
. Pozitif 7(10,8) 1(2,9)
Cerrahi siir Negatif 58(89,2)  34(971) 809
Intraop cerrahi komplikasyonlar 10 (15,4) 4(11,4) 0,999
Bir yil icinde ex olma 4(6,2) 2(5,7) 0,999

*p<0,05 anlaml iliski var, p>0,05 anlamh iliski yok ; Kikare
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Ek hastalik bulunma durumu ile tim degiskenler arasinda istatistiksel anlamli

iliski bulunmamaktadir (p>0,05).
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10. TARTISMA

Tiim diinyada 6nemli bir morbidite ve mortalite nedeni olan kolon kanseri,
gastrointestinal sistem kanserleri i¢inde goriilme siklig1 acisindan birinci sirada yer
almaktadir (3). Kansere bagli 6lim nedenleri arasinda 6n siralarda yer almasina
ragmen kolon kanserleri erken tani ile kiir saglanan tiimorlerdir (4). Son yillarda
tanida kullanilan yontemlerin gelismesi, tarama programlarinin yaygin sekilde
uygulanmaya baslanmasi, yeni cerrahi teknikler ile radyoterapi ve sistemik tedavide
yeni yontemlerin kullanilmasi, kolon kanserinin daha erken evrelerde yakalanmasini

ve daha yiiksek sagkalim oranlariin elde edilmesini saglamistir (5).

Kolorektal kanser erkeklerde daha sik goriilmektedir. Hayat boyu kolorektal
kanser goriilme orani erkeklerde %06,14, kadmlarda %5,92 olarak bildirilmesine
ragmen mortalite oranlar1 kadinlarda daha yiiksek bulunmustur . Bu ¢alismada erkek
orant %62, kadin %38 olarak bildirilmistir. Bu calismada bir yillik sagkalim
oranlarina bakilmistir. Calismaya alinan 100 hastadan 6 hasta bir yil igersinde ex
olmustur. Bunlardan 4 hasta erkek, 2 hasta kadin oldugu goriilmistiir. Han-Shiang ve
arkadaslar1 tarafindan 2082 hasta ile yapilan ¢alismada ise erkek cinsiyetin koti
prognostik faktér oldugu belirtilmistir. Ancak yapilan ¢alismalarin ¢ogunda
cinsiyetler arasinda prognoz agisindan anlamli bir farklilik bulunmadig1 goriilmustiir
(6). Bu calismada patolojik tam yanit alinan hastalardan 8 hasta kadin, 10 hasta erkek
oldugu goriilmiistiir. Bu calismada cinsiyet ile diger tiim degiskenler arasinda

istatistiksel anlamli iliski bulunmamaktadir (p>0,05).

Ileri yas ile kolon kanseri gelisme riski arasinda dogru oranti vardir. Genel
popiilasyonda 40 yasindan sonra kolon kanseri gelisme riski artmaya baslar ve bu
risk her dekat sonrasi katlanarak artar. Bazi arastirmacilar, gen¢ yasin koti
prognostik faktor oldugunu belirtmektedirler (7). Buda, geng¢ hastalarin bir kisminda
hastaligin daha agresif seyrettigi diisiiniilen herediter kolon kanserlerinin daha sik
bulunmasinin yani sira, bagvuru esnasinda semptomlarin ¢ok belirgin olmamas1 ve
bulgularin daha ge¢ ortaya ¢ikmasi nedeniyle geng hastalarin genellikle daha ileri

evrelerde tan1 almasinin da etkisinin olabilecegi belirtilmistir (8). Bazi aragtirmacilar
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ise yashlarda goriilen kolon kanserinin yerlesim, evre ve prognoz agisindan
genglerde goriilen kolon kanserinden belirgin bir farki olmadigini belirtmislerdir (9).
Bu calismada tam yanit alinan hastalardan 9 hasta 60 yas alt1, 5 hasta 60-70 yas, 4
hasta 70 yas tizeri oldugu goriilmiistiir. Bu ¢alismada yas ile diger tiim degiskenler

arasinda istatistiksel anlamli iliski bulunmamaktadir (p>0,05).

Neoadjuvan kemoradyoterapi, lokal ileri rektum kanserinin tedavisinde 6nemli
rol oynadigi i¢in giderek daha fazla kabul gormektedir. Preoperativ 1 haftada verilen
kisa siireli radyoterapinin ( 5 fraksiyonla 25,5 GY ) , postoperativ 5 haftada verilen
radyoterapiye gore lokal niiks oranmni1 goreceli olarak azalttigi calismalarda
gosterilmistir. ABD’de Gastrointestinal Tiimor Calisma Grubu tarafindan ilk defa
1985 yilinda adjuvan kemoterapi ve radyoterapi kombinasyonunun, tek basina
radyoterapiden daha effektiv oldugu gosterilmistir. Adjuvan radyoterapiye 5-FU
eklenmesiyle 7 yilda sagkalimi %29 arttirdigi Kuzey Kolorektal Kanser Grubu

tarafindan dogrulandi.

Yakin tarihde, Alman Rektum Kanseri Calisma Grubu lokal ileri rektum
kanseri icin neoadjuvan kemoradyoterapi lokal niiks oranini azalttigini ve
postoperativ kemoradyoterapiye gore daha az kisa- ve uzun-donem toksik etkiye
neden oldugunu gostermistir. Ayrica preoperatif kemoradyoterapinin sfinkter

koruyucu cerrahi oranini iki katindan fazla arttirdigini gosterdiler.

1997 yilinda Dworak ve ark. neoadjuvan kemoterapi sonrasi rektal tiimorlerde

regresyonu ii¢ derecede gostermisdir ;

1.Tiimor ya yoktur veya mikroskobik odaklar kalmaktadir.

2.Belirgin fibrozis dikkat cekmektedir, ancak mikroskobik tiimor hala vardir.

3.Makroskopik tiimor goriilmekde, ¢cok az ve ya hig fibrozis goriilmemektedir

).
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Iki ¢alismada tiimor regresyon derecesinin sagkalimi etkileyecek bagimsiz
faktor oldugu gosterilmistir. Maas ve ark. 3105 hastaya yapilan 14 ¢alismadan
yayimlanmis metaanalizinde 484 hastada patolojik komplet regresyon oldugunu
gostermistir. Bu vakalarda Syillik, hastaliksiz sagkalimin artmig oldugu (83.3% vs
65.6%, p<0.0001) , lokal niiksiin disik oldugu (2.8% vs 9.7%, p<0.0001)
goriilmiistlir. Bu yayim sonradan MERCURY calismasiyla desteklendi.

Valentini ve ark.’min (13) yaptigi T3 tiimorii olan 81 hasta tizerindeki
caligmada, 62 hastada (%77) parsiyel yanit, 7 hastada (%9) ise tam yanit

raporlanmis, 46 hastada (%57) ise timor evresi gerilemisti.

Martin ve ark.’nin yaptig1 diger bir ¢alismada Neoadjuvan kemoradyoterapi
(CRT) ve proktektomiyi takiben, hastalarin %15 - %20’de tedaviye patolojik tam
yanit (pCR) oldugu goriilmiistiir (14). Calismaya 3363 hasta dahil edilmis, 1263
hastada patolojik tam yanit, 2100 hastada tiimorlii yanit gorilmistiir. Patolojik tam
yanit olanlarin %0,7°de lokal niiks, %8’de uzak metastaz goriilmiistiir. Bes yillik
stirvi ve hastaliksiz sagkalim oranlar1 %90,2 ve %87 olarak bildirilmistir. Tedaviye
yanit vermeyenlerle karsilastirildiginda, pCR hastalar daha az lokal niiksle ( P =
0,002) ve daha az siklikta uzak metastazla (P <0,001), Syillik survi ( P = 0,001) ve
hastaliksiz sagkalim (P <0,001) goriilmiistiir. Sonu¢ olarak, Neoadjuvan CRT'yi
takiben bir pCR, disiik lokal rekiirrens ve uzak metastaz oranlar1 ve daha uzun siireli
sagkalim ile iliskilidir. Bu c¢alismada patolojik tam yanit olanlarda lokal niiks

goriilmemistir. Tiimorlii yanit olanlarin 9°da %11 lokal niiks gelismistir.

Rektum kanserinde kiiratif rezeksiyon sonrasi lokal niiks oranlar1 % 3-32
olarak bildirilmektedir(10). Lokal niiksiin baslica sorumlusu da cerrahi sinir
pozitifligidir(3,89). Quirke ve Ark. CRM pozitifligi olan rektum tiiméorii olgularinda
lokal niiks oranim1 % 83 olarak bildirmislerdir(11). Lokal niiks survi {izerine ¢ok
etkili olmasa da yasam Kkalitesini biiyliik oranda etkilemektedir. Lokal niiksii
onlemenin en 6nemli yollar1 yapilacak olan uygun total mezorektal eksizyon(TME)
ve sec¢ilmis hastalarda uygulanan preoperatif radyo-kemoterapidir. Bu galismaya
aliman 100 hastadan 9 hastada lokal niiks gelismistir ve tamami neoadjuvan tedavi

sonras1 tiimorlii yanit gelisen hastalardir.
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Perirektal lenf bezi tutulumu, rektum kanserlerinde yasamsal agidan ve de lokal
niiks acisindan prognostik 6neme sahiptir. Genis hasta gruplar1 ile g¢aligmalar
gosteriyor ki lenf nodu metastazi hasta yasam siiresini biiylik Olciide azaltiyor.
Lenfatik yayilim ile lokal tiimdr invazyon derecesi, timdr histolojisi ile damar
invazyonu arasinda yakin bir iligki vardir. Dahasi lenf bezi metastaz sayisindaki

artma sagkalimi azaltmaktadir(12).

Belirgin bir pCR gelismesine ragmen, ypTO timdrlerinin %17'sine kadar1
mezorektal lenf nodlarinda tiimor barindirdigi goriilmistiir. Benzer sekilde, belirgin
bir klinik yaniti olmayan hastalarin yaklasik %8'inde bir pCR vardir. Gergek bir
pCR'ye sahip klinik tam yaniti (cCR) olan hastalar1 tanimlamak ic¢in hala zorluk
vardir. ypTO tlimorlerinin ypN durumunu dogru olarak tahmin etmek i¢in kombine
radyolojik, biyokimyasal ve molekiiler biyolojik belirteclerin gerekli olmasi
muhtemeldir. (14). Bu ¢alismada 44 hastada preop lenf nodu tutulumu goériilmiistiir.
Bunlardan 4 hastada patolojik tam yanit oldugu izlenmistir. Patolojik tam yanitla lenf

nodu tutulumu arasinda iligskinin anlamsiz oldugu goériilmiistiir (p>0,05).

59



11. SONUC

Postop evreleme sonucu ile preop evreleme sonucu (3-4 evre iizerinden)
arasinda istatistiksel anlamli iliski bulunmaktadir (p<0,05). Tam yanit alanlarda

preopta 3 evre ve altinda olma orani daha yiiksektir.

Postop evreleme sonucu ile tan1 aninda metastaz durumu arasinda istatistiksel
anlaml iligki bulunmaktadir (p<0,05). Postop evrelemesi tam yanit olanlarda tan
aninda metastaz bulunmamaktadir. Ayn1 zamanda kc ve diger birlesimi yapildiginda

var yok olarak incelendiginde yine ayni sonuca ulasilmaktadir.

Postop evreleme sonucu ile postop metastaz durumu arasinda istatistiksel
anlamli iliski bulunmaktadir (p<0,05). Postop evrelemesi tam yanit olanlarda postop

metastaz bulunmamaktadir.

Postop evreleme sonucu ile diger tiim degiskenler arasinda istatistiksel anlaml

iliski bulunmamaktadir (p>0,05).
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