
G‹R‹fi 

Çal›flmada birincil amaç, lokal ileri serviks kanserinde tek
bafl›na radyoterapi ile sisplatinle efl zamanl› kemoradyoterapi
uygulamas›n›n karfl›laflt›r›lmas›nda hastal›ks›z sa¤kal›m süre-
si ve genel sa¤kal›m süresini karfl›laflt›rmakt›. ‹kincil amaç,
her iki koldaki tedavi grubunda tedavi ile iliflkili toksisitenin
belgelenmesiydi. 

Klini¤imizde Ocak 2003 ve Aral›k 2006 tarihleri aras›nda

FIGO evrelendirme sistemine göre evre IIB-IVA serviks

kanseri tan›s› alm›fl hastaya, eflzamanl› haftal›k sisplatin bazl›

kemoterapinin radyoterapiye eklenmesinin katk›s›n› araflt›ran

bir çal›flma yürüttük. Protokole uygun olarak olarak tedaviye

al›nan 40’n›n 20’sine tek bafl›na radyoterapi, 20’sine haftal›k

sisplatin uygulamas› ile eflzamanl› radyoterapi alan hastalar›n

sonuçlar› Ekim 2008 tarihinde de¤erlendirmeye al›nd›. 
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Lokal ‹leri Evre Serviks Kanserinde Tek Bafl›na

Radyoterapi ‹le Haftal›k Sisplatin ‹le Eflzemenl›

Radyoterapi Uygulamas›n›n Karfl›laflt›rmas› 
Berrin YALÇIN, Didem KARAÇET‹N, Begüm ÖKTEN, Oktay ‹NCEKARA

ÖZET

Amaç: Bu çal›flmada, FIGO evre IIB-IVA tan›s› alm›fl serviks kan-
serli hastalarda tek bafl›na radyoterapi ve haftal›k sisplatin ile birlik-
te uygulanan eflzamanl› kemoradyoterapinin etkinlikleri karfl›laflt›-
r›ld›. 
Metod: Çal›flma fiiflli Etfal E¤itim ve Araflt›rma Hastanesi Radyas-
yon Onkolojisi Klini¤i’ne Ocak 2003–Aral›k 2006 tarihleri aras›nda
baflvuran, tan›lar› patolojik olarak do¤rulanm›fl, standart tedavi pro-
tokollerine uygun özellikler tafl›yan 40 hasta üzerinde gerçeklefltiril-
di. Bu hastalar›n 20’sine konvansiyonel pelvik radyoterapi (50-60 Gy
toplam doz, 1,8-2 Gy x 5 gün/hafta), efl zamanl› haftal›k sisplatin 40
mg/m2 (5 hafta boyunca) ve takiben intrakaviter brakiterapi (2000-
2750 cGy A noktas›na) uyguland›. Di¤er 20 hastaya tek bafl›na kon-
vansiyonel 50-60 Gy pelvik radyoterapi ve takiben intrakaviter bra-
kiterapi (2000-2750 cGy A noktas›na) uyguland›. Radyoterapi Co-60
teleterapi ünitesinde gerçeklefltirildi. 
Sonuç: Belirtilen tedavi protokolleri sonras›nda ortalama hastal›k-
s›z sa¤kal›m süresi kombine tedavi grubunda 48 ay (%71.85), tek ba-
fl›na radyoterapi grubunda ise 41 ay (%65.78) olarak bulundu. Or-
talama genel sa¤kal›m süresi, kombine tedavi grubunda 51,4 ay
(78.25), tek bafl›na radyoterapi grubunda ise 45,5 (%69.31) ayd›. 
Tümör evresi, tümör çap› ve pelvik nodal tutuluma göre tek bafl›na
radyoterapi ya da eflzamanl› kemoradyoterapi uygulanmas›na karar
verilen iki grup aras›nda hastal›ks›z sa¤kal›m süresi ve genel sa¤ka-
l›m süresi yönünden anlaml› farkl›l›k saptanmad›. 
Tart›flma: Lokal ileri evre serviks kanserlerinde eflzamanl› kemorad-
yoterapi uygulamas› yüksek yan›t oran› ve kabul edilebilir toksisite-
si nedeniyle uygun olgularda tercih edilmektedir. Bu çal›flmada ise
her iki tedavi yaklafl›m› aras›nda anlaml› farkl›l›k bulunmamas› ola-
s›l›kla analiz edilen hasta say›s›n›n azl›¤›ndan kaynaklanmaktad›r. 
Anahtar Kelimeler: Uterin servikal tümörler, Sisplatin, Radyoterapi

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
IIB-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 fiiflli
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
days/week), concurrent cisplatin treatment (40 mg/m2/week) during
5 weeks, followed by intracavitary brachytherapy (2000-2750 cGy to
point A). Remaining 20 patients had conventional radiotheraphy
alone (50-60 Gy) followed by intracavitary brachytheraphy (2000-
2750 cGy to point A). The average disease free survival time was 48
months (71.85%) after combined therapy, and 41 months (65.78%)
after radiotherapy alone. The average overall survival time was 51.4
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. 
Key Words: Uterine cervical neoplasms, Cisplatin, Radiotherapy
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Hasta özellikleri

Uygunluk kriterleri aras›nda hastalar›n 18 yafl ve üzerinde
ve Dünya Sa¤l›k Örgütü s›n›fland›r›lmas›na göre histolojik
olarak do¤rulanm›fl FIGO evre IIB-IVA serviks kanseri tan›s›
alm›fl olmalar› yer al›yordu. Tedavi öncesi tüm hastalar›n
fizik ve jinekolojik muayeneleri yap›larak, akci¤er grafisi,
abdominopelvik tomografi sonuçlar› ve klinik evreleri belir-
lendi. Di¤er uygunluk kriterleri, performans durumu rady-
oterapiyi tolere edebilecek ECOG O-2 düzeyinde olan hasta-
lar olmas› idi, hematolojik de¤erlerinin normal olmas›
(hemoglobin düzeyinin 10gr/dL, mutlak nötrofil say›s›
1500/mL ve trombosit say›s›n›n 100.000/mL), böbrek
fonksiyonunun normal olmas› (serum kreatinin düzeyi 1.5
mg/dL) ve karaci¤er fonksiyonlar›n›n normal olmas› (biliru-
bin laboratuvar normalinin üst limitinin 1.5 kat›nda az, AST
laboratuar normalinin üst limitinin 2.5 kat› az ) idi. Malign
olmayan sistemik hastal›k ya da akut enfeksiyon nedeniyle
t›bbi durumu kötü olan hastalar çal›flmaya uygun kabul
edilmedi. 

Çal›flma Tasar›m› 

Çal›flmaya al›nmaya uygun olan hastalar ya tek bafl›na rady-
oterapi ya da sisplatin ile eflzamanl› radyoterapi almak üzere
randomize edildi. Eksternal radyoterapi günlük 1.8-2 Gy’lik
fraksiyonlarda pelvise 50-50.4Gy olarak verildi, parametriyal
tutulumu olanlarda orta hat korumas› ile toplam
60Gyradyoterapi uygland›. Tüm hastalar›n tedavisinde ön-
arka iki alan ya da iki lateral alan (box tekni¤i) eklenmesi ile
eksternal radyoterapisi yap›ld› ‹ntrakaviter brakiterapi uygu-
lamas› için 4 hastada A noktas›na 6 Gy olacak flekilde birer
hafta ara ile 5 fraksiyonda 2750 cGy, 27 hastaya da 3 frak-
siyonda 2000 cGy verildi. 9 hasta intrakaviter brakiterapi
uygulamas› için uygun görülmedi. 

Sisplatinle eflzamanl› radyoterapi tedavisi grubuna random-
ize edilen hastalar 40 mgr/m_ haftal›k sisplatin uygulanm›fl.
Median sisplatin uygulamas› befl haftad›r. Tüm hastalar›n
haftal›k lökosit, nötrofil, trombosit üre ve kreatinin de¤erleri
kontrol edilmifl, lökosit 2500/mm alt›nda, kreatinin 1.2
mg/dl’nin üzerinde ise kemoterapiye ara verilmifl, hidrasyon
sonras› tekrarlayan tetkiklerde patoloji saptanmad›¤›nda
uygulama yeniden planlanm›fl, de¤erleri düzelmeyen hasta-
lar›n kemoterapileri sonland›r›lmflt›r. 

Hastalar radyoterapi s›ras›nda toksisite aç›s›ndan haftada bir

kez de¤erlendirildi. Hemogram ve kan biyokimyas› haftal›k
olarak yap›ld›. 

Radyoterapi s›ras›nda, yan etkiler RTOG (Radiation
Therapy Oncology Group) toksisite kriterlerine göre
de¤erlendirildi. 

Tedavi tamamland›ktan sonra tüm hastalar 1 ay sonra tedavi
komplikasyonu ve tedavi cevab› için jinekolojik
muayeneleri, akci¤er grafileri ve abdominopelvik tomo-
grafi’ler› istenerek de¤erlendirildi. ‹lk y›lda her iki ayda bir,
daha sonra alt› ayda bir de¤erlendirimifllerdir. Hastalar rady-
oterapi’ye ba¤l› oluflan komplikasyonlar›n fliddetine göre
(genellikle grad 2-3 toksisiteler için) tedaviye ara verildi 

‹statistikler Analizler

Bafll›ca hedefler, hastal›ks›z sa¤kal›m süresi ve genel
sa¤kal›m süresini de¤erlendirmekti. Çal›flmada elde edilen
bulgular de¤erlendirilirken, istatistiksel analizler için NCSS
2007&PASS 2008 Statistical Software (Utah, USA) pro-
gram› kullan›ld›. Çal›flma verileri de¤erlendirilirken
tan›mlay›c› istatistiksel metodlar›n (Ortalama, Standart
sapma) yan›s›ra niceliksel verilerin karfl›laflt›r›lmas›nda stu-
dent t testi kullan›ld›. Niteliksel verilerin karfl›laflt›r›lmas›nda
ise Ki-Kare testi ve Fisher’s Exact Ki-Kare testi kullan›ld›.
Survi analizleri için Kaplan Meier Survi analizi;
karfl›laflt›rmalar›nda ise Log Rank testi kullan›ld›. Sonuçlar %
95’lik güven aral›¤›nda, anlaml›l›k p<0.05 düzeyinde
de¤erlendirildi.

BULGULAR 

Olgular›n yafllar› 29 ile 83 yafl aras›nda de¤iflmekte olup
ortalama yafl 49,50’dür. Tümör boyutlar› 2,5 cm ile 8 cm
aras›nda de¤iflmekte olup ortalama 4,82 cm olarak saptand›.
Olgular›n hastal›ks›z sa¤kal›m süreleri 6 ay ile 61 ay aras›nda
de¤iflmekte olup ortalama 27,92 ayd›r. Toplam sa¤kal›m süre-
si 3 ay ile 61 aya aras›nda de¤iflmekte olup ortalama
30,57’dir. Genel sa¤kal›m süre ise 6 ay ile 5 y›l aras›nda
de¤iflmekte olup ortalama 2,71 y›ld›r. 

RT alan grubun yafl ortalamas› 52,20; CCRT alan grubun
yafl ortalamas› ise 46,80’dir. 

Performans skorlar›n›n gruplara göre da¤›l›mlar› aras›nda
istatistiksel olarak anlaml› farkl›l›k görülmektedir (p<0,05).
Performans skorunun 1 olan olgular›n RT alan gruptaki oran-
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lar› CCRT grubuna göre anlaml› düzeyde yüksek olarak sap-
tanm›flt›r. 

RT ve CCRT gruplar›n›n histolojilere göre da¤›l›mlar›
aras›nda farkl›l›k yoktur. 

Tümör boyutlar› RT ve CCRT gruplar›na göre farkl›l›k yok-
tur. (Tablo-1)

Tablo 1: Hasta özellikleri

Grup 

RT CCRT

Ort Ort 

Yafl 52,20 46,80 

n (%) n (%) 

Yafl < 44 yafl 8 (%40,0) 11 (%55,0) 

45 - 69 yafl 10 (%50,0) 9 (%45,0) 

> 70 yafl 2 (%10,0) 0 (%0,0) 

Performans 

durumu 0 10 (%50,0) 18 (%90,0) 

1 9 (%45,0) 2 (%10,0) 

2 1 (%5,0) 0 (%0,0) 

Histoloji Skuamöz hücreli 19 (%95,0) 18 (%90,0) 

Adenoskuamöz 1 (%5,0) 0 (%0,0) 

Adenokarsinom 0 (%0,0) 2 (%10,0) 

Tümör boy > 4 cm 16 (%80,0) 15 (%75,0) 

< 4 cm 4 (%20,0) 5 (%25,0) 

RT ve CCRT gruplar›n›n evrelere göre da¤›l›mlar› aras›nda
farkl›l›k yoktur. 

Parametrial tutulum oranlar› RT ve CCRT gruplar›na göre
farkl›l›k yoktur. 

Pelvik nodal tutulum oran› CCRT olgular›nda RT grubun-
dan daha yüksek bulunmas›na ra¤men gruplar aras›nda
farkl›l›k görülmemektedir.  Servikal stromal invazyon ve
lenfovasküler invazyon görülme oranlar› gruplara göre
farkl›l›k görülmemektedir. (Tablo-2)

Tablo 2: Hasta özellikleri

Grup 

RT CCRT

n (%) n (%) 

Evre II B 15 (%75,0) 16 (%80,0) 

III A 1 (%5,0) 1 (%5,0) 

III B 3 (%15,0) 2 (%10,0) 

IV A 1 (%5,0) 1 (%5,0) 

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

Pelvik nodal tutulum 9 (%45,0) 11 (%55,0) 

Servikal stromal invazyon 18 (%90,0) 19 (%95,0) 

Lenfovasküler invazyon 5 (%25,0) 6 (%30,0) 

Tablo 3: Geç yan etkilerin gruplara göre de¤erlendirmesi 

Grup 

RT CCRT

n (%) n (%) 

Radyasyon proktiti 1 (%5,0) 1 (%5,0) 

Radyasyon sistiti 0 (%0,0) 2 (%10,0) 

Alt bacak ödemi 1 (%5,0) 3 (%15,0) 

Üretral stenoz 1 (%5,0) 2 (%10,0) 

Servikal darl›k 2 (%10,0) 2 (%10,0) 

Fistül 4 (%20,0) 3 (%15,0)

Radyasyon proktiti görülme oranlar› gruplara göre istatiksel
olarak anlaml› farkl›l›k göstermemektedir (p>0,05);
Radyasyon sistiti görülme oranlar› da gruplara göre istatistikî
olarak anlaml› farkl›l›k göstermemektedir (p>0,05). 

Alt bacak ödemi, üretral stenoz, servikal darl›k ve fistül
görülme oranlar› RT ve CCRT gruplar›na göre istatistikî
olarak anlaml› farkl›l›k göstermemektedir (p>0,05).(Tablo-3

Nüks olan radyoterapi grubundaki 4 hastadan, 1 hastaya
lokal nüks nedeni ile cerrahi uygulanm›fl,1 hastaya ikinci seri
radyoterapi yap›lm›fl, kalan 2 hastaya da kurtarma kemoter-
apisi yap›l›rken, sisplatin ile eflzamanl› radyoterapi alan
hastalar›n 3 tanesine kurtarma kemoterapisi yap›lm›flt›r. 

Her iki kolda da kemik metastaz› görülen 1’er hastaya paly-
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atif radyoterapi yap›l›rken, solid organ metastazlar› için kur-
tarma kemoterapisi uygulanm›flt›r (Metastazlar en s›k kemik,
akci¤er ve beyinde görülmüfltür). 

Progrese olan radyoterapi grubundan 1 hastaya, sisplatinle
eflzamanl› radyoterapi alan gruptan da 2 hastaya ikinci bir
cerrahi uygulanm›flt›r. (Tablo-4)

Tablo 4: Gruplar›n nüks, metastaz ve progresyona göre
de¤erlendirmesi

Grup †p 

RT CCRT

n (%) n (%) 

Nüks 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 oran›nda nüks
görülmekte olup gruplar›n nüks görülme oranlar› aras›nda
istatistiksel olarak anlaml› farkl›l›k görülmemektedir
(p>0,05). 

RT grubunda %15; CCRT grubunda ise %10 oran›nda
metastaz görülmekte olup gruplar›n metastaz görülme oran-
lar› aras›nda istatistiksel olarak anlaml› farkl›l›k
görülmemektedir (p>0,05). 

Nüks ve metastaz görülen olgular› progresyonlu olarak
kabul ederek yap›lan de¤erlendirmede; RT grubunda %35;
CCRT grubunda ise %25 oran›nda progresyon görülmekte
olup gruplar›n progresyon görülme oranlar› aras›nda istatis-
tiksel olarak anlaml› farkl›l›k görülmemektedir (p>0,05). 

CCRT tedavisi olanlarda 2 y›ll›k hastal›ks›z sa¤kal›m oran›
%71,84 ± %10,99; bu grupta 15 hastan›n (%75,0) yaflad›¤›, 5
hastan›n progrese oldu¤u, ortalama sa¤kal›m süresinin ise
48,83 ay oldu¤u anlafl›ld›. RT olanlarda ise 2 y›ll›k hastal›ks›z
sa¤kal›m oran› %66,78 ± %11,14; bu grupta 13 hastan›n
(%65,0) yaflad›¤›, 7 progrese oldu¤u gözlendi¤i, ortalama
sa¤kal›m süresinin ise 41,26 ay oldu¤u anlafl›ld›. Tedavi
flekillerine hastal›ks›z sa¤ kal›m süreleri aras›nda anlaml›
farkl›l›k görülmemektedir (Log rank: 0,517; p: 0,472;
p>0,05). (flekil 1-2)

fiekil 1: Hastal›ks›z Sa¤kal›m

fiekil 2: Genel Sa¤kal›m

TARTIfiMA

Serviks kanseri, dünya genelinde kad›nlarda görülen ikinci
en s›k kanserdir ve geliflmekte olan ülkelerin büyük bir
k›sm›nda kansere ba¤l› kad›n ölümlerinin en baflta gelen
nedenidir.  2000 ‘li y›llara kadar lokal ileri evre serviks
kanserlerinde standart tedavi olan radyoterapi ile lokal kon-
trol oranlar› %35-90 aras›nda de¤iflmekte, yinelemelerin
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2/3’ü radyoterapi sahas›n›n içinde geliflmektedir (1-3).
Radyoterapinin etkisini artt›rmak amac›yla bafllat›lan efl
zamanl› kemoradyoterapinin uyguland›¤› befl randomize
çal›flman›n sonuçlar› yay›nlanm›fl ve serviks kanserlerinde
kemoradyoterapinin uygulamas›n›n, özellikle sisplatinin
sa¤kal›m avantaj› sa¤lad›¤› gösterilmifltir (4-7). Efl zamanl›
kemoradyoterapi uygulamalar›n›n teorik olarak avantajlar›;
radyoduyarl›l›¤›n artt›r›lmas› ve tümör hücre repopülasy-
onunun azalmas›d›r. Kemoterapi uygulamas› ile radyasyonun
indükledi¤i DNA hasar›n›n tamiri önlenir, hücre döngüsün-
deki tümör hücreleri radyasyona duyarl› fazda toplan›r, hücre
döngüsündeki ço¤almayan hücrelerde yeniden da¤›l›m mey-
dana gelir, radyasyona dirençli hipoksik hücrelerin say›s›
azal›r (8-11). 

Kemoradyoterapi çal›flmalar›nda en s›k sisplatin, 5-FU, mit-
omisin C ve hidroksiüre kullan›lm›fl ve sisplatin serviks
kanseri için en etkili ajan olarak bulunmufltur (7,12). 

Jinekolojik Onkoloji Grubu’nun (GOG 85) yapm›fl oldu¤u
çal›flmada lokal ileri evre IIB-IVA 368 serviks kanserli hasta
1986-1990 y›llar› aras›nda de¤erlendirilmifltir. Kontrol
grubuna eksternal pelvik radyoterapi ile 2 haftada bir
80mg/kg hidroksiüre uygulanm›fl, di¤er gruba ise eksternal
pelvik radyoterapi ile sisplatin 50mg/m2, radyoterapinin 1. ve
29. gününde ve 5-Fluorourasil 1000 mg/m2/ 24 saat’lik
infüzyonla radyoterapinin 2.-5 günleri ile 29.-33. günlerinde
uygulanm›flt›r.Sisplatin ile 5-Flurourasil alan kolda 5 y›ll›k
yaflam oran› %62, hidroksiüe ile radyoterapi uygulanan kolda
%50 olarak bulunmufltur.Toksisitenin oranlar›na bak›ld›¤›nda
akut gastrointestinal toksisitenin sisplatin/5-Fluorourasil
uygulanan kolda daha yüksek olarak bulunmufltur (13). 

Jinekolojik Onkoloji Grubu’nun lokal ileri serviks kanserli
olgularda sisplatin temelli kemoterapötik ajanlar›n
kullan›ld›¤› randomize çal›flmas›nda, evre IIB-IVA aras› 526
olgu 3 farkl› kola randomize edilmifltir. Birinci gruba haftal›k
sisplatin (40 mg/m2 - 6 kez); ikinci gruba sisplatin (50
mg/m2) 1. ve 29. günlerde ve 5-FU (4 gr/m2) 96 saatlik
infüzyon, 1. ve 29. günlerde, oral hidroksiüre (2 gr/m2) 2 haf-
tada bir;

üçüncü gruba ise oral hidroksiüre (3 gr/m2) 2 haftada bir
uygulanm›flt›r. Ortalama takip süresinin 35 ay oldu¤u
çal›flmada sisplatin içeren her iki grupta hidroksiüre uygu-
lanan gruba göre progresyonsuz ve genel sa¤kal›m oranlar›
yüksek bulunmufltur(GOG 120)  (p<0.01) (8). 

Radyoterapi Onkoloji Grubunun (RTOG 90-01) faz III

çal›flmas›nda evre IB-IVA serviks kanserli olgularda bir gruba
yaln›z eksternal ve intrakaviter radyoterapi, di¤er gruba ise
sisplatin ve 5-FU ile eflzamanl› radyoterapi uygulanm›fl,
çal›flma sonucunda kemoradyoterapi uygulanan koldaki
olgularda hastal›ks›z ve genel sa¤kal›m oranlar›n›n anlaml›
olarak yükseldi¤i görülmüfltür (8). 

Wong ve ark. 3 kola randomize edilmifl bir çal›flma yapm›fl,
bu çal›flmada evre IIB-III serviks kanserli hastalar haftal›k
sisplatin ile eflzamanl› kemoradyoterapi veya sadece rady-
oterapi alm›fllard›r. Sisplatin dozu 25 mg/m2 olarak belirlen-
mifltir. Takiplerde sisplatin uygulanan gruplarda tedaviye
yan›t oranlar› yaln›z radyoterapi uygulananlara oranla daha
yüksek bulunmuflken 42. ve 72. aylar aras› takip edilen olgu-
larda lokal kontrol ve sa¤kal›m aç›s›ndan bir fark buluna-
mam›flt›r (11). 

Jinekolojik Onkoloji Grubu’nun (GOG 123) 1992-1997
y›llar› aras›nda yapm›fl oldu¤u 369 hastay› kapsayan bir faz
III randomize çal›flmada tek bafl›na radyoterapi ve sonras›nda
histerektomi veya radyoterapi ile eflzamanl› sisplatin uygula-
mas› sonras›nda histerektomi yap›lm›fl. Haftal›k olarak
40mg/m2 sisplatin uygulanm›fl.36 ayl›k takip süresi sonunda
eflzamanl› haftal›k sisplatin alan hastalarda tek bafl›na rady-
oterapi alan gruba oranla pelvik kontrolün, hastal›ks›z geçen
sürenin ve genel yaflam süresinin artm›fl oldu¤u
belirlenmifltir. 3 y›ll›k yaflam oranlar› ise kemoradyoterapi
alanlarda %83, tek bafl›na radyoterapi alanlarda %74 olarak
belirlenmifltir. 

1991-1996 y›llar› aras›nda yap›lm›fl olan ‹ntergrup protokol
107 (GOG 109/RTOG 91-12/SWOG 8797) çal›flmas›nda
evre IA2, IB, veya IIA serviks kanserli 243 hasta çal›flmaya
dahil edilmifl bir gruba histerektomi ile pelvik lenfadenekto-
mi sonras›nda radyoterapi yap›l›rken di¤er gruba histerekto-
mi ve pelvik lenfadenektomi sonras›nda radyoterapi ile efl
zamanl› sisplatin (70mg/m2 ) ve 5-FU (1000 mg/m2/gün) (1,
22, 43, 64. günlerde) verilmifl. 42 ayl›k takip süresi sonunda
kombine tedavi alan gruptaki genel yaflam süreleri ve
hastal›ks›z geçen sürenin tek bafl›na radyoterapi alan gruba
oranla artt›¤› gözlenmifltir. Hesaplanm›fl 4 y›ll›k genel yaflam
oranlar› kemoradyoterapi grubunda %81, radyoterapi
grubunda %71 olarak belirlenmifltir (14). 

Kanada Ulusal Kanser Enstitüsünün (NCIC) 1991-1996
y›llar› aras›nda yapm›fl oldu¤u ve 253 evre IIB-IVA hastay›
dahil etti¤i faz III çal›flmas›nda radikal radyoterapi ile
eflzamanl› sisplatin (40mg/m2) ve tek bafl›na radyoterapi



sonuçlar› karfl›laflt›r›lm›flt›r. Di¤er 5 çal›flman›n aksine 82
ayl›k ortalama takip süresinin sonunda progresyonsuz
sa¤kal›m ve 3 ve 5 y›ll›k sa¤kal›m oranlar› aç›s›ndan belirgin
bir fark gözlenmemifltir (6). 

Son olarak 2008 y›l›nda yay›nlanan 18 randomize çal›flmay›
kapsayan meta-analiz sonucunda, serviks kanserinde
kemoradyoterapi uygulanmas›ndan sonra adjuvan kemoter-
api uygulamas›n›n toplam sa¤kal›m süresine büyük bir katk›
sa¤lad›¤› gösterilmifltir. Ayn› zamanda sisplatin bazl› kemor-
eradyoterapi uygulamalar› ile sisplatin bazl› olmayan
kemoradyoterapi uygulamalar›n›nda lokal ve uzak
yinelemeleri azallt›¤›, hastal›ks›z ve genel sa¤kal›m süreleri-
ni artt›rd›¤› bulunmufltur (10,15). 

Sisplatin düflük kemik ili¤i toksisitesi nedeniyle radyoter-
apiye eflzamanl› kullan›mda tercih edilen sistemik ajand›r.
Eflzamanl› kemoradyoterapi çal›flmalar›nda yan etkilerin
bafl›nda hematolojik toksisite gelmektedir. Jinekolojik
Onkoloji Grup (GOG) çal›flmas›nda oldu¤u gibi, iki ya da
daha fazla ilaç kombinasyonunun uygulamalar›nda toksisite
oran› artmakta III. ve IV. derecelerden toksisiste görülmekte-
dir (7). Souhami ve arkadafllar›n›n çal›flmas›nda serviks
kanseri tan›s› ile 50 olguya radyoterapi ile eflzamanl› sisplatin
uygulmas› yap›lm›fl, yüksek cevap oranlar›n›n yan›s›ra
fliddetli geç gastrointestinal sistem toksisistesi ile
karfl›lafl›lm›fl ancak belirlenen bu geç yan etki yüksek brakit-
erapi dozlar›na ba¤lanm›flt›r (12). Sundfer ve arkadafllar›n›n
neoadjuvan kemoradyoterapi (5-FU-sisplatin) uygulad›klar›
43 olguluk randomize çal›flmada 8 olguda III. ve IV. derecel-
erden mukozal toksisite geliflmifltir. Yaln›z radyoterapi gören
grupta 1 olguda ince barsak obstrüksiyonu, kemoradyoterapi
gören 1 olguda ise rektum perforasyonu nedeniyle opere edil-
mifller, 1’i yaln›z radyoterapi, 2’si kemoradyoterapi grubunda
olmak üzere toplam 3 olguda tedaviye ba¤l› ölümle
karfl›lafl›lm›flt›r (14). Keys ve arkadafllar›n›n Evre IB2 serviks
kanserli olgularda yaln›z radyoterapi ve radyoterapi ile
eflzamanl› sisplatin (40 mg/m2) olarak randomize ettikleri
çal›flmada 183 olgu de¤erlendirmeye al›nm›fl, hematolojik
toksisite birinci kolda 3, ikinci kolda 39; gastrointestinal tok-
sisisite birinci kolda 26, ikinci kolda 9 olguda gözlenmifltir. I.
ve II. derece genitoüriner yan etkiler kombine tedavi grubun-
da daha yüksek bulunmufl, geç yan etkiler için iki grup
aras›nda fark saptanmam›flt›r (3). 

Bizim yapm›fl oldu¤umuz ve 40 olgunun dahil edildi¤i
FIGO evre IIB-IVA lokal ileri evre serviks kanserli hastalar›n

40mg/m2 dozunda haftal›k sisplatin ile eflzamanl› radyoterapi
uygulanan olgular› erken yan›t oranlar›, lokal kontrol
aç›s›ndan de¤erlendirdi¤imizde sonuçlar›m›z›n NCIC
çal›flmas› ile benzer sonuçlar verdi¤i görülmüfltür. 

Bizim çal›flmam›zda, sisplatin ile eflzamanl› radyoterapinin
kombine olarak uyguland›¤› hasta grubunda, hastal›ks›z
sa¤kal›m ve genel sa¤kal›m için tek bafl›na radyoterapi uygu-
lanmas›n›n istatistiki olarak anlaml› olmad›¤›na dair sonuçlar
gösterilmifltir. Ortalama hastal›ks›z sa¤kal›m sisplatin ile
kombine tedavi grubunda 48 ay (%71.85), tek bafl›na rady-
oterapi grubunda ise 41 ay (%65.78) oldu¤u görülmüfltür.
Ortalama genel sa¤kal›m süresi sisplatin ile kombine tedavi
grubunda 51.4 ay (%78.25), tek bafl›na radyoterapi grubunda
45.5 ay (%69.31) olarak bulunmufltur. 

Çal›flmam›zda prognostik faktörlere göre de¤erlendirmeler-
imizi evre, tümor çap› ve pelvik nodal tutulum için yapm›fl
bulunmaktay›z. Sonuçlar›m›zda evre, tümor çap› ve pelvik
nodal tutulum için CCRT kolunda hem hastal›ks›z sa¤kal›m
süreleri hem de genel sa¤kal›m süreleri, RT koluna göre daha
yüksek bulunmas›na ra¤men istatistiksel olarak anlaml›
olmayan sonuçlar elde edilmifltir. 

Yan etkiler aç›s›ndan de¤erlendirildi¤inde ise, en s›k hema-
tolojik yan etkiler görülürken geç yan etkiler aç›s›ndan iki
grup aras›nda fark saptanmam›flt›r. Keys ve arkadafllar›n›n
yapm›fl oldu¤u toksisite ile ilgili sonuçlara benzer sonuçlar
elde edilmifltir. 

CCRT kolunda RT koluna göre hastal›ks›z ve genel
sa¤kal›m süreleri ile nüks ve metastaz geliflimi aras›ndaki
sürenin daha uzun olmas›na ra¤men istatistiksel anlaml›l›k
saptanmamas›n›n en önemli nedeninin hasta say›s›n›n az
olmas›ndan kaynakland›¤›n› düflündük. 

Sonuç olarak, günümüzde lokal ileri evre serviks kanser-
lerinde kemoradyoterapi uygulamalar›n›n yüksek yan›t oran-
lar› sa¤lad›¤›, tek bafl›na radyoterapiye k›yasla genel
sa¤kal›m ve hastal›ks›z sa¤kal›m aç›s›ndan daha üstün
oldu¤u; kabul edilebilir toksisite nedeniyle uygun olgularda
tercih edilen tedavi yöntemi oldu¤u kabul görmektedir 
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