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Amag: Bu ¢calismada, FIGO evre IIB-IVA tanist almig serviks kan-
serli hastalarda tek basina radyoterapi ve haftalik sisplatin ile birlik-
te uygulanan eszamanli kemoradyoterapinin etkinlikleri karsilagti-
rildr.

Metod: Caligma Sisli Etfal Egitim ve Arastirma Hastanesi Radyas-
yon Onkolojisi Klinigi’ ne Ocak 2003-Aralik 2006 tarihleri arasinda
bagvuran, tanilari patolojik olarak dogrulanmug, standart tedavi pro-
tokollerine uygun ozellikler tasiyan 40 hasta iizerinde gerceklestiril-
di. Bu hastalarin 20'sine konvansiyonel pelvik radyoterapi (50-60 Gy
toplam doz, 1,8-2 Gy x 5 giin/hafta), es zamanl haftalik sisplatin 40
mg/m2 (5 hafta boyunca) ve takiben intrakaviter brakiterapi (2000-
2750 ¢Gy A noktasina) uygulandi. Diger 20 hastaya tek basina kon-
vansiyonel 50-60 Gy pelvik radyoterapi ve takiben intrakaviter bra-
kiterapi (2000-2750 cGy A noktasina) uygulandi. Radyoterapi Co-60
teleterapi iinitesinde gergeklestirildi.

Sonug: Belirtilen tedavi protokolleri sonrasinda ortalama hastalik-
siz sagkalim siiresi kombine tedavi grubunda 48 ay (%71.85), tek ba-
sina radyoterapi grubunda ise 41 ay (%65.78) olarak bulundu. Or-
talama genel sagkalim siiresi, kombine tedavi grubunda 514 ay
(78.25), tek basina radyoterapi grubunda ise 45,5 (%69.31) ayd.
Tiimor evresi, timor ¢api ve pelvik nodal tutuluma gore tek basina
radyoterapi ya da eszamanli kemoradyoterapi uygulanmasina karar
verilen iki grup arasinda hastaliksiz sagkalim siiresi ve genel sagka-
lim siiresi yoniinden anlamli farklilik saptanmad.

Tartisma: Lokal ileri evre serviks kanserlerinde eszamanli kemorad-
yoterapi uygulamast yiiksek yanit orani ve kabul edilebilir toksisite-
si nedeniyle uygun olgularda tercih edilmektedir. Bu ¢alismada ise
her iki tedavi yaklasimi arasinda anlamli farklilik bulunmamasi ola-
silikla analiz edilen hasta sayisinin azligindan kaynaklanmaktadir.
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SUMMARY

Comparation Between Radiotherapy Alone and Weekly Cisplatin
and Concurrent Radiotherapy Application in Locally Advanced
Cervix Cancer

Abstract: In this study, the management of patients with FIGO stage
1IB-IVA cervical cancers using radiotherapy alone, and concurrent
chemoradiotherapy and weekly cisplatin theraphy were evaluated
regarding their treatment efficacy. The study was conducted on 40
patients with FIGO stage IIB-IVA cervix cancer, administered to Sisli
Etfal Research and Education Hospital, Department of Radiation
Oncology between January 2003 and December 2006. All patients
had pathological proof of their diseases . Twenty of these patients
had conventional pelvic radiotherapy (50-60 Gy total, 1.8-2 Gy x 5
daysiweek), concurrent cisplatin treatment (40 mgim2/week) during
5 weeks, followed by intracavitary brachytherapy (2000-2750 c¢Gy to
point A). Remaining 20 patients had conventional radiotheraphy
alone (50-60 Gy) followed by intracavitary brachytheraphy (2000-
2750 c¢Gy to point A). The average disease free survival time was 48
months (71.85%) after combined therapy, and 41 months (65.78%)
dfter radiotherapy alone. The average overall survival time was 514
months (78.25%) in combined therapy, and 45.5 months (69.31%) in
radiotherapy alone. There was no significant difference between two
treatment options regarding disease free survival period and overall
survival time. Concurrent chemoradiotherapy is preferred in select-
ed patients due to the high response rate and acceptable toxicity.
However, we have not and difference between concurrent radiother-
apy or radiotherapy alone regarding survival times, possibly due to
statistical inadequacy of the number of our patients.
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GIRIS
Calismada birincil amag, lokal ileri serviks kanserinde tek
basina radyoterapi ile sisplatinle es zamanlt kemoradyoterapi
uygulamasinin karsilagtirilmasinda hastaliksiz sagkalim siire-
si ve genel sagkalim siiresini karsilagtirmakti. Ikincil amag,

her iki koldaki tedavi grubunda tedavi ile iliskili toksisitenin
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Klinigimizde Ocak 2003 ve Aralik 2006 tarihleri arasinda
FIGO evrelendirme sistemine gore evre IIB-IVA serviks
kanseri tanist almug hastaya, eszamanlt haftalik sisplatin bazlt
kemoterapinin radyoterapiye eklenmesinin katkisini arastiran
bir caligma yiirtittiik. Protokole uygun olarak olarak tedaviye
alman 40’nin 20’sine tek basina radyoterapi, 20’sine haftalik
sisplatin uygulamas ile eszamanli radyoterapi alan hastalarin
sonuglart Ekim 2008 tarihinde degerlendirmeye alindi.
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Hasta ozellikleri

Uygunluk kriterleri arasinda hastalarin 18 yas ve tizerinde
ve Diinya Saglik Orgiitii siiflandiriimasina gére histolojik
olarak dogrulanmis FIGO evre IIB-IVA serviks kanseri tanisi
almig olmalar1 yer aliyordu. Tedavi oncesi tiim hastalarin
fizik ve jinekolojik muayeneleri yapilarak, akciger grafisi,
abdominopelvik tomografi sonuclart ve klinik evreleri belir-
lendi. Diger uygunluk kriterleri, performans durumu rady-
oterapiyi tolere edebilecek ECOG O-2 diizeyinde olan hasta-
lar olmast idi, hematolojik degerlerinin normal olmasi
(hemoglobin diizeyinin 10gr/dL, mutlak notrofil sayisi
1500/mL ve trombosit sayisinin 100.000/mL), bobrek
fonksiyonunun normal olmasi (serum kreatinin diizeyi 1.5
mg/dL) ve karaciger fonksiyonlarinin normal olmasi (biliru-
bin laboratuvar normalinin iist limitinin 1.5 katinda az, AST
laboratuar normalinin iist limitinin 2.5 kat1 az ) idi. Malign
olmayan sistemik hastalik ya da akut enfeksiyon nedeniyle
tibbi durumu kotii olan hastalar calismaya uygun kabul
edilmedi.

Calisma Tasarimi

Calismaya alinmaya uygun olan hastalar ya tek bagina rady-
oterapi ya da sisplatin ile eszamanl radyoterapi almak iizere
randomize edildi. Eksternal radyoterapi giinliik 1.8-2 Gy’lik
fraksiyonlarda pelvise 50-50.4Gy olarak verildi, parametriyal
tutulumu olanlarda orta hat korumast ile toplam
60Gyradyoterapi uyglandi. Tiim hastalarin tedavisinde 6n-
arka iki alan ya da iki lateral alan (box teknigi) eklenmesi ile
eksternal radyoterapisi yapildi Intrakaviter brakiterapi uygu-
lamasi igin 4 hastada A noktasia 6 Gy olacak sekilde birer
hafta ara ile 5 fraksiyonda 2750 cGy, 27 hastaya da 3 frak-
siyonda 2000 cGy verildi. 9 hasta intrakaviter brakiterapi

uygulamast i¢in uygun goriilmedi.

Sisplatinle eszamanli radyoterapi tedavisi grubuna random-
ize edilen hastalar 40 mgr/m_ haftalik sisplatin uygulanmus.
Median sisplatin uygulamast bes haftadi. Tiim hastalarin
haftalik 16kosit, notrofil, trombosit iire ve kreatinin degerleri
kontrol edilmis, lokosit 2500/mm altinda, kreatinin 1.2
mg/dlI’'nin {izerinde ise kemoterapiye ara verilmis, hidrasyon
sonrast tekrarlayan tetkiklerde patoloji saptanmadiginda
uygulama yeniden planlanmis, degerleri diizelmeyen hasta-
larin kemoterapileri sonlandirilmstir.

Hastalar radyoterapi sirasinda toksisite acisindan haftada bir
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kez degerlendirildi. Hemogram ve kan biyokimyasi haftalik
olarak yapildi.

Radyoterapi sirasinda, yan etkiler RTOG (Radiation
Therapy Oncology Group) toksisite kriterlerine gore
degerlendirildi.

Tedavi tamamlandiktan sonra tiim hastalar 1 ay sonra tedavi

komplikasyonu ve tedavi cevabi icin jinekolojik
muayeneleri, akciger grafileri ve abdominopelvik tomo-
grafi’lert istenerek degerlendirildi. flk yilda her iki ayda bir,
daha sonra alt1 ayda bir degerlendirimislerdir. Hastalar rady-
oterapi’ye bagli olusan komplikasyonlarin siddetine gore

(genellikle grad 2-3 toksisiteler icin) tedaviye ara verildi

Istatistikler Analizler

Baslica hedefler, hastaliksiz sagkalim stiresi ve genel
sagkalim siiresini degerlendirmekti. Calismada elde edilen
bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler icin NCSS
2007&PASS 2008 Statistical Software (Utah, USA) pro-
kullanildz.
tanimlayici istatistiksel metodlarin (Ortalama, Standart

grami Calisma verileri degerlendirilirken
sapma) yanisira niceliksel verilerin kargilagtirilmasinda stu-
dent t testi kullanildi. Niteliksel verilerin kargilagtirilmasinda
ise Ki-Kare testi ve Fisher’s Exact Ki-Kare testi kullanildi.
Survi analizleri icin Kaplan Meier Survi analizi;
karsilagtirmalarinda ise Log Rank testi kullanildi. Sonuclar %
95’lik giiven araliginda, anlamlilik p<0.05 diizeyinde

degerlendirildi.

BULGULAR

Olgularin yaglart 29 ile 83 yas arasinda degismekte olup
ortalama yas 49,50’diir. Tiimor boyutlar1 2,5 cm ile 8 cm
arasinda degismekte olup ortalama 4,82 cm olarak saptandi.
Olgularin hastaliksiz sagkalim siireleri 6 ay ile 61 ay arasinda
degismekte olup ortalama 27,92 aydir. Toplam sagkalim siire-
si 3 ay ile 61 aya arasinda degismekte olup ortalama
30,57dir. Genel sagkalim siire ise 6 ay ile 5 yil arasinda
degismekte olup ortalama 2,71 yildir.

RT alan grubun yas ortalamasi 52,20; CCRT alan grubun
yas ortalamasi ise 46,80’dir.

Performans skorlarmnin gruplara gore dagilimlart arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik goriilmektedir (p<0,05).
Performans skorunun 1 olan olgularin RT alan gruptaki oran-
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lar1 CCRT grubuna gore anlaml diizeyde yiiksek olarak sap-

Tablo 2 : Hasta ozellikleri

tanmuigtir.
RT ve CCRT gruplarinin histolojilere gore dagilimlari Orup
arasinda farklilik yoktur. RT CCRT
Tiimér boyutlar1 RT ve CCRT gruplarina gore farklilik yok- n (%) n (%)
tur. (Tablo-1) Evre 1B 15 (%75,0) | 16 (%80,0)
Tablo 1: Hasta 6zellikleri I A 1 (%5,0) 1 (%5,0)
B 3 (%15,0) 2 (%10,0)

Grup IVA 1 (%5,0) 1 (%5,0)

RT CCRT Parametrial tutulum 4 (%20,0) 3(%15,0)

Ot Ort Pelvik nodal tutulum 9 (%45,0) | 11 (%55.0)

Yay 32,20 46,80 Servikal stromal invazyon | 18 (%90,0) | 19 (%95.0)

n (%) n (%) Lenfovaskiiler invazyon 5 (%25,0) 6 (%30,0)

Yas <44 yas 8 (%40,0) | 11 (%55,0)

45 - 69 yas 10 (%50,0) | 9 (%45,0) o 5 ) )
570 yas 2 (%100) 0(%0.0) Tablo 3: Geg yan etkilerin gruplara gore degerlendirmesi

Performans

durumu 0 10 (%50,0) | 18 (%90,0) Grup
1 9 (%45,0) | 2(%10,0) RT CCRT
2 1 (%5.0) 0(%0.0) n (%) n (%)

Histoloji Skuamoz hiicreli | 19 (%95.0) | 18 (%90.0) Radyasyon proktiti 1 (%5,0) 1 (%5,0)
Adenoskuaméz | 1 (%5.0) 0 (%0.0) Radyasyon sistiti 0 (%0,0) 2 (%10,0)
Adenokarsinom | 0 (%0,0) 2 (%10,0) Alt bacak ddemi 1 (%5,0) 3 (%15,0)

Tiim6r boy | >4 cm 16 (%80.0) | 15 (%75.0) Uretral stenoz 1 (%5.0) 2 (%10,0)
<dem 15200 | >S50 Servikal darlik 2 (%10,0) 2 (%10,0)

Fistiil 4 (%20,0) 3 (%15,0)

RT ve CCRT gruplarinin evrelere gére dagilimlari arasinda
farklilik yoktur.

Parametrial tutulum oranlart RT ve CCRT gruplarina gore
farklilik yoktur.

Pelvik nodal tutulum orani CCRT olgularinda RT grubun-
dan daha yiiksek bulunmasma ragmen gruplar arasinda
farklilik goriilmemektedir.  Servikal stromal invazyon ve
lenfovaskiiler invazyon goriilme oranlart gruplara gore

farklilik goriilmemektedir. (Tablo-2)
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Radyasyon proktiti goriilme oranlar1 gruplara gore istatiksel
farkliik gostermemektedir (p>0,05);
Radyasyon sistiti goriilme oranlari da gruplara gore istatistiki

olarak anlaml

olarak anlaml farklilik gostermemektedir (p>0,05).

Alt bacak Odemi, iiretral stenoz, servikal darlik ve fistiil
goriilme oranlar1 RT ve CCRT gruplarina gore istatistiki
olarak anlaml farklilik gostermemektedir (p>0,05).(Tablo-3

Niiks olan radyoterapi grubundaki 4 hastadan, 1 hastaya
lokal niiks nedeni ile cerrahi uygulanmis,1 hastaya ikinci seri
radyoterapi yapilmis, kalan 2 hastaya da kurtarma kemoter-
apisi yapilirken, sisplatin ile eszamanli radyoterapi alan
hastalarin 3 tanesine kurtarma kemoterapisi yapilmugtir.

Her iki kolda da kemik metastazi goriilen 1’er hastaya paly-
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atif radyoterapi yapilirken, solid organ metastazlar1 igin kur-
tarma kemoterapisi uygulanmistir (Metastazlar en sik kemik,
akciger ve beyinde goriilmiistiir).

Progrese olan radyoterapi grubundan 1 hastaya, sisplatinle
eszamanli radyoterapi alan gruptan da 2 hastaya ikinci bir
cerrahi uygulanmugtir. (Tablo-4)

Tablo 4: Gruplarin niiks, metastaz ve progresyona gore

degerlendirmesi
Grup p
RT CCRT
n (%) n (%)
Niiks 4 (%20,0) 3 (%15,0) 1,000
Metastaz 3 (%15,0) 2 (%10,0) 0,695
Progresyon 7 (%35,0) 5 (%25,0) 0,490

RT grubunda %20; CCRT grubunda ise %15 oraninda niiks
goriilmekte olup gruplarin niiks goriilme oranlar arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik goriilmemektedir
(p>0,05).

RT grubunda %15; CCRT grubunda ise %10 oraninda
metastaz goriilmekte olup gruplarin metastaz goriilme oran-
istatistiksel ~olarak anlamli farklilik

lar1 arasinda

goriilmemektedir (p>0,05).

Niiks ve metastaz goriilen olgulari progresyonlu olarak
kabul ederek yapilan degerlendirmede; RT grubunda %35;
CCRT grubunda ise %25 oraninda progresyon goriilmekte
olup gruplarin progresyon goriilme oranlari arasinda istatis-
tiksel olarak anlaml farklilik goriilmemektedir (p>0,05).

CCRT tedavisi olanlarda 2 yillik hastaliksiz sagkalim orani
%71,84 £ %10,99; bu grupta 15 hastanin (%75,0) yasadigi, 5
hastanin progrese oldugu, ortalama sagkalim siiresinin ise
48,83 ay oldugu anlagildi. RT olanlarda ise 2 yillik hastaliksiz
sagkalim oram1 %66,78 * %11,14; bu grupta 13 hastanin
(%65,0) yasadigi, 7 progrese oldugu gozlendigi, ortalama
sagkalim siiresinin ise 41,26 ay oldugu anlasildi. Tedavi
sekillerine hastaliksiz sag kalim siireleri arasinda anlamli
farklilik goriilmemektedir (Log rank: 0,517; p: 0,472;
p>0,05). (sekil 1-2)
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Hastaliksiz sagkalim (ay)

Sekil 1: Hastaliksiz Sagkalim

Genel Sagkalim

I 1 I I

Takip suresi (ay)
Sekil 2: Genel Sagkalim
TARTISMA

Serviks kanseri, diinya genelinde kadinlarda goriilen ikinci
en sik kanserdir ve gelismekte olan iilkelerin biiylik bir
kisminda kansere bagli kadin oliimlerinin en basta gelen
nedenidir. 2000 ‘li yillara kadar lokal ileri evre serviks
kanserlerinde standart tedavi olan radyoterapi ile lokal kon-

trol oranlart %35-90 arasinda degismekte, yinelemelerin
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2/3’ti radyoterapi sahasmin iginde gelismektedir (1-3).
Radyoterapinin etkisini arttrmak amaciyla baglatilan e
zamanli kemoradyoterapinin uygulandigi bes randomize
calismanin sonuglar1 yaymlanmis ve serviks kanserlerinde
kemoradyoterapinin uygulamasinin, 6zellikle sisplatinin
sagkalim avantaji sagladig1 gosterilmistir (4-7). Es zamanli
kemoradyoterapi uygulamalarinin teorik olarak avantajlarr;
radyoduyarliligin arttirilmasi ve tiimor hiicre repopiilasy-
onunun azalmasidir. Kemoterapi uygulamast ile radyasyonun
indiikledigi DNA hasarmin tamiri 6nlenir, hiicre dongiistin-
deki tiimor hiicreleri radyasyona duyarli fazda toplanir, hiicre
dongiisiindeki ¢cogalmayan hiicrelerde yeniden dagilim mey-
dana gelir, radyasyona direncli hipoksik hiicrelerin sayisi
azalir (8-11).

Kemoradyoterapi caligmalarinda en sik sisplatin, 5-FU, mit-
omisin C ve hidroksiiire kullanilmig ve sisplatin serviks
kanseri icin en etkili ajan olarak bulunmustur (7,12).

Jinekolojik Onkoloji Grubu’nun (GOG 85) yapmis oldugu
calismada lokal ileri evre IIB-IVA 368 serviks kanserli hasta
1986-1990 yillar1 arasinda degerlendirilmistir. Kontrol
grubuna eksternal pelvik radyoterapi ile 2 haftada bir
80mg/kg hidroksitire uygulanmis, diger gruba ise eksternal
pelvik radyoterapi ile sisplatin 50mg/m2, radyoterapinin 1. ve
29. giiniinde ve 5-Fluorourasil 1000 mg/m2/ 24 saat’lik
infiizyonla radyoterapinin 2.-5 giinleri ile 29.-33. giinlerinde
uygulanmustir.Sisplatin ile 5-Flurourasil alan kolda 5 yillik
yagsam orant %62, hidroksiiie ile radyoterapi uygulanan kolda
%50 olarak bulunmustur.Toksisitenin oranlarma bakildiginda
akut gastrointestinal toksisitenin sisplatin/5-Fluorourasil
uygulanan kolda daha yiiksek olarak bulunmustur (13).

Jinekolojik Onkoloji Grubu’nun lokal ileri serviks kanserli

olgularda sisplatin temelli kemoterapotik ajanlarin
kullanildig1 randomize ¢alismasinda, evre IIB-IVA arasi 526
olgu 3 farkli kola randomize edilmistir. Birinci gruba haftalik
sisplatin (40 mg/m2 - 6 kez); ikinci gruba sisplatin (50
mg/m2) 1. ve 29. giinlerde ve 5-FU (4 gr/m2) 96 saatlik
infiizyon, 1. ve 29. giinlerde, oral hidroksiiire (2 gr/m2) 2 haf-

tada bir;

tictincii gruba ise oral hidroksitire (3 gr/m2) 2 haftada bir
uygulanmistir. Ortalama takip siiresinin 35 ay oldugu
caligmada sisplatin iceren her iki grupta hidroksiiire uygu-
lanan gruba gore progresyonsuz ve genel sagkalim oranlari
yiiksek bulunmustur(GOG 120) (p<0.01) (8).

Radyoterapi Onkoloji Grubunun (RTOG 90-01) faz III
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caligmasinda evre IB-IVA serviks kanserli olgularda bir gruba
yalmz eksternal ve intrakaviter radyoterapi, diger gruba ise
sisplatin ve 5-FU ile eszamanli radyoterapi uygulanmus,
calisma sonucunda kemoradyoterapi uygulanan koldaki
olgularda hastaliksiz ve genel sagkalim oranlarinin anlaml
olarak yiikseldigi gortilmiistiir (8).

Wong ve ark. 3 kola randomize edilmig bir ¢alisma yapmus,
bu calismada evre IIB-IIT serviks kanserli hastalar haftalik
sisplatin ile eszamanli kemoradyoterapi veya sadece rady-
oterapi almiglardir. Sisplatin dozu 25 mg/m?2 olarak belirlen-
mistir. Takiplerde sisplatin uygulanan gruplarda tedaviye
yanit oranlar1 yalniz radyoterapi uygulananlara oranla daha
yiiksek bulunmusken 42. ve 72. aylar arast takip edilen olgu-
larda lokal kontrol ve sagkalim agisindan bir fark buluna-
mamugtir (11).

Jinekolojik Onkoloji Grubu'nun (GOG 123) 1992-1997
yullar arasinda yapmis oldugu 369 hastay: kapsayan bir faz
III randomize ¢aligmada tek bagina radyoterapi ve sonrasinda
histerektomi veya radyoterapi ile eszamanlt sisplatin uygula-
mast sonrasinda histerektomi yapilmis. Haftalik olarak
40mg/m?2 sisplatin uygulanmis.36 aylik takip siiresi sonunda
eszamanli haftalik sisplatin alan hastalarda tek bagina rady-
oterapi alan gruba oranla pelvik kontroliin, hastaliksiz gegen
sirenin ve genel yasam siiresinin artmis oldugu
belirlenmigtir. 3 yillik yasam oranlar1 ise kemoradyoterapi
alanlarda %83, tek basina radyoterapi alanlarda %74 olarak

belirlenmistir.

1991-1996 yillar1 arasinda yapilmis olan Intergrup protokol
107 (GOG 109/RTOG 91-12/SWOG 8797) calismasinda
evre [A2, IB, veya IIA serviks kanserli 243 hasta caligmaya
dahil edilmig bir gruba histerektomi ile pelvik lenfadenekto-
mi sonrasinda radyoterapi yapilirken diger gruba histerekto-
mi ve pelvik lenfadenektomi sonrasinda radyoterapi ile es
zamanl sisplatin (70mg/m2 ) ve 5-FU (1000 mg/m?2/giin) (1,
22, 43, 64. giinlerde) verilmis. 42 aylik takip siiresi sonunda
kombine tedavi alan gruptaki genel yasam siireleri ve
hastaliksiz gecen siirenin tek basina radyoterapi alan gruba
oranla arttif1 gozlenmistir. Hesaplanmis 4 yillik genel yagam
oranlart1 kemoradyoterapi grubunda %81, radyoterapi
grubunda %71 olarak belirlenmistir (14).

Kanada Ulusal Kanser Enstitiisiiniin (NCIC) 1991-1996
yillart arasinda yapmig oldugu ve 253 evre IIB-IVA hastay1
dahil ettigi faz III caligmasinda radikal radyoterapi ile
eszamanli sisplatin (40mg/m2) ve tek bagina radyoterapi
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sonuclart karsilagtirilmistir. Diger 5 caligmanin aksine 82
aylik ortalama takip siiresinin sonunda progresyonsuz
sagkalim ve 3 ve 5 yillik sagkalim oranlar acisindan belirgin
bir fark gozlenmemistir (6).

Son olarak 2008 yilinda yayimlanan 18 randomize ¢alismay1
kapsayan meta-analiz sonucunda, serviks kanserinde
kemoradyoterapi uygulanmasindan sonra adjuvan kemoter-
api uygulamasinin toplam sagkalim stiresine biiyiik bir katki
sagladi81 gosterilmigtir. Ayn1 zamanda sisplatin bazli kemor-
eradyoterapi uygulamalar1 ile sisplatin bazli olmayan
lokal
yinelemeleri azalltig1, hastaliksiz ve genel sagkalim siireleri-

kemoradyoterapi uygulamalarininda ve uzak

ni arttirdig1 bulunmustur (10,15).

Sisplatin diisgiik kemik iligi toksisitesi nedeniyle radyoter-
apiye eszamanlt kullanimda tercih edilen sistemik ajandir.
Eszamanli kemoradyoterapi ¢alismalarinda yan etkilerin
basinda hematolojik toksisite gelmektedir. Jinekolojik
Onkoloji Grup (GOG) calismasinda oldugu gibi, iki ya da
daha fazla ila¢ kombinasyonunun uygulamalarinda toksisite
orani artmakta III. ve IV. derecelerden toksisiste goriilmekte-
dir (7). Souhami ve arkadaglarinin c¢alismasinda serviks
kanseri tanisi ile 50 olguya radyoterapi ile eszamanli sisplatin
uygulmast yapilmis, yiliksek cevap oranlarinin yanisira
siddetli
karsilagilmig ancak belirlenen bu ge¢ yan etki yiiksek brakit-

gec gastrointestinal sistem toksisistesi ile
erapi dozlarma baglanmistir (12). Sundfer ve arkadaslarmin
neoadjuvan kemoradyoterapi (5-FU-sisplatin) uyguladiklar1
43 olguluk randomize ¢aligmada 8 olguda III. ve IV. derecel-
erden mukozal toksisite gelismistir. Yalniz radyoterapi goren
grupta 1 olguda ince barsak obstriiksiyonu, kemoradyoterapi
goren 1 olguda ise rektum perforasyonu nedeniyle opere edil-
migler, 1’1 yalniz radyoterapi, 2’si kemoradyoterapi grubunda
olmak tizere toplam 3 olguda tedaviye bagli oOliimle
kargilagilmustir (14). Keys ve arkadaglarinin Evre IB2 serviks
kanserli olgularda yalniz radyoterapi ve radyoterapi ile
eszamanlt sisplatin (40 mg/m2) olarak randomize ettikleri
calismada 183 olgu degerlendirmeye alinmig, hematolojik
toksisite birinci kolda 3, ikinci kolda 39; gastrointestinal tok-
sisisite birinci kolda 26, ikinci kolda 9 olguda gozlenmistir. I.
ve II. derece genitoiiriner yan etkiler kombine tedavi grubun-
da daha yiiksek bulunmus, ge¢ yan etkiler icin iki grup

arasinda fark saptanmamustir (3).

Bizim yapmis oldugumuz ve 40 olgunun dahil edildigi
FIGO evre IIB-IVA lokal ileri evre serviks kanserli hastalarin
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40mg/m2 dozunda haftalik sisplatin ile eszamanli radyoterapi
uygulanan olgular1 erken yanit oranlari, lokal kontrol
acisindan  degerlendirdigimizde sonuclarimizin NCIC

calismast ile benzer sonuglar verdigi goriilmiistiir.

Bizim ¢alismamizda, sisplatin ile eszamanl radyoterapinin
kombine olarak uygulandigi hasta grubunda, hastaliksiz
sagkalim ve genel sagkalim i¢in tek bagina radyoterapi uygu-
lanmasinin istatistiki olarak anlamli olmadigina dair sonuglar
gosterilmigtir. Ortalama hastaliksiz sagkalim sisplatin ile
kombine tedavi grubunda 48 ay (%71.85), tek basina rady-
oterapi grubunda ise 41 ay (%65.78) oldugu goriilmiistiir.
Ortalama genel sagkalim siiresi sisplatin ile kombine tedavi
grubunda 51.4 ay (%78.25), tek basina radyoterapi grubunda
45.5 ay (%69.31) olarak bulunmustur.

Caligmamizda prognostik faktorlere gore degerlendirmeler-
imizi evre, tiimor ¢ap1 ve pelvik nodal tutulum igin yapmis
bulunmaktayiz. Sonuglarimizda evre, tiimor capi ve pelvik
nodal tutulum i¢in CCRT kolunda hem hastaliksiz sagkalim
stireleri hem de genel sagkalim siireleri, RT koluna gore daha
yiiksek bulunmasma ragmen istatistiksel olarak anlaml
olmayan sonuglar elde edilmistir.

Yan etkiler agisindan degerlendirildiginde ise, en sik hema-
tolojik yan etkiler goriiliirken gec yan etkiler agisindan iki
grup arasinda fark saptanmamustir. Keys ve arkadagslarinin
yapmis oldugu toksisite ile ilgili sonuclara benzer sonuglar
elde edilmistir.

CCRT kolunda RT koluna gore hastaliksiz ve genel
sagkalim siireleri ile niiks ve metastaz gelisimi arasindaki
stirenin daha uzun olmasina ragmen istatistiksel anlamlilik
saptanmamasinin en onemli nedeninin hasta sayisin az
olmasindan kaynaklandigini diisiindiik.

Sonug olarak, giiniimiizde lokal ileri evre serviks kanser-
lerinde kemoradyoterapi uygulamalarinin yiiksek yanit oran-
lart sagladigi, tek basina radyoterapiye kiyasla genel
sagkalim ve hastaliksiz sagkalim acisindan daha {istiin
oldugu; kabul edilebilir toksisite nedeniyle uygun olgularda
tercih edilen tedavi yontemi oldugu kabul gormektedir
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