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OZET

Uludag Universitesi Genel Cerrahi Anabilim Dal’'nda 1 Ocak 2010 ile 31
Aralik 2014 tarihleri arasinda elektif ameliyata alinan ardisik 282 hasta
retrospektif incelenmistir ve operasyonda karaciger metastazi olan, timéru Ust
rektumda veya rektosigmoid boélgede olan hastalar diglandiktan sonra kalan
158 hasta galismaya dahil edilmistir. Calismamizda hastalarin demografik ve
patolojik verileri ile hastaliksiz sag kalim, sag kalim ve lokal rekurrens

parametrelerini iceren onkolojik sonuglari incelenmisgtir.

Calismamizda median yas 60t (22-83). 53 hasta 65 yas Uzerindeydi
(%33). Hastalarin 95 tanesi erkek (%60), 63 tanesi kadindi(%40). 44 hasta
ASA-I'di (%27,8). 109 hasta ASA-II iken (%70), ASA-IIl olan yalnizca 5 hasta
vardi (%3,1). Tumor yerlesimine bakildiginda ise 80 tane orta rektum (%50,4),
78 tane distal rektum tumord saptandi (%49,6). Tumor lokalizasyonunun

onkolojik sonugclara etkisi saptanmadi.

Sirkumferensiyel rezeksiyon marjini (CRM)'nin ve distal rezeksiyon
marjini (DRM)'nin hastaliksiz sag kalim, sag kalim ve lokal rekurrens (LR)
Uzerine etkisi saptanmadi (p>0,05). Ancak univaryans analizlerde TME
batinligunun daha uzun hastaliksiz sag kalim ve sag kalim sureleri ile iligkili
oldugu saptandi (p=0.036, p=0.048). Bunun yaninda TME butunligu bizim
serimizde LR ile iligkisiz bulunmustur (p=0,882). Multivaryans analizlerde ise,

TME onkolojik sonuglar Gzerine anlaml etkisi saptanmamistir (p>0.05).

Calismamizda Kklinigimizde rektum kanseri nedeni ile yapilan
rezeksiyonlarda onkolojik sonuglara etkili olan faktérler degerlendiriimis ve
multivaryans analizler sonucunda hastaliksiz sag kalimi etkileyen faktorler
olarak abdominoperineal rezeksiyon (APR) yapilmasi ve perinéral invazyon
saptanmasi, sag kalim agisindan bakildiginda ise yalnizca APR yapilmasi
bagimsiz risk faktoéri olarak bulunmustur. LR’te ise anastomoz kagagi ve



venoz-vaskuler invazyon bulunmasi bagimsiz birer risk faktoru olarak

saptanmisgtir.

Anahtar kelimeler: Rektum, kanser, mezorektal, rekurrens.



SUMMARY

At Surgery Department of Uludag University, between January 2010
and December 2014, 282 consecutive patients who had rectal tumors were
analised retrospectively and 154 of them were included after exclusion of
patients with liver metastasis, upper rectal or sigmoid tumors and transanal
minimally invasive surgery. Demographic and pathological data and
ongological results as diseade-free survival (DFS), overall survival (OS) and
local recurrence (LR) were analised.

Median age was 60 (22-83). 53 patients were older then 65 year old
(138). 95 patients were male (%60) and 63 of them were female (%40). 44
patients had ASA | score (%27,8). 109 patients had ASA Il score (%70), while
5 other patients had ASA 11l score (%3,1). 80 patients had mid-rectal (%50,4),
78 patients had distal cancer (49,6). There were no effect of the tumor

localisation on oncological outcomes.

Circumferential resection margin (CRM) and distal resection margin
(DRM) have no significant effect on oncological outcomes (p>0,05). At
univariate analysis completeness of total mesorectal excision (TME) was
related with longer DFS and OS (p=0,036, p=0,048). On the other hand,
completeness of TME had no effect on local recurrence (p=0,882). At
multivariate analysis, there were no significant effect of completeness of TME

on oncological outcomes (p>0,05).

In our study the factors effecting on oncological outcomes at resection
of rectal carcinoma were analysed and as a result of multivariate analysis,
having APR procedure and perineural invasion were detected as the
independent risk factors for DFS, also, having APR was the only independent
risk factor for OS. For LR, existence of anastomotic leakage and venous-

vascular invasion were detected as independent risk factors.



Key words: Rectum, cancer, mesorectal, recurrence



GiRiS

Rektum cerrahisi, 1904’te Mayo Clinic’de abdominal ve perineal
yaklasimla cift asamali olarak tanimlansa da, Sir William Ernest Miles’in
1907’de kendi adiyla bilinen ameliyatini tanimlamasiyla, palyatif bir formattan
cikip radikal bir bakis agisi dogrultusunda ilk gelisimini gdstermistir (1,2). Daha
sonrasindaysa sag kalimin artinldigi, kur sansinin konusuldugu ve artik
minimal invaziv cerrahinin sinirlarinin - zorlandigr  6nemli bir geligsim

gOstermektedir.

Miles (3) radikal abdomino-perineal rezeksiyonu (APR) uygularken
kanserin silindirik planda hem proksimale hem de distale yayildigini
savunmustu. ik sonuglarinda yiiksek morbidite oranlari ile birlikte bir yillik sag
kalimi %58 olarak bildirmisti. 1923’e dek teknigini gelistiren Miles, mortalite
oranlarini iyilestirmisti ve onun teknigi rektum kanserinde artik altin standart

hale gelmisti.

Miles'in  tekniginde a.mesenterica inferior alcak seviyede
baglanmaktayken, déonemin cerrahlari arasinda yer alan Sir Berkeley George
Andrew Moynihan’in onderliginde bir grup cerrah yuksek ligasyonu
savunmaktaydi. Sir Moynihan (4) bu gérisunu “Malignite cerrahisi, organlarin

cerrahisi degildir, lenfatik sistemin anatomisidir.” sozleri ile bildirmisti.

Fransiz Henri Albert Hartmann 1921 yilinda, abdominoperineal
rezeksiyonun (APR) yuksek mortalite ve morbiditesine karsilik, halen kendi
adiyla anilmakta olan operasyonu tanimladi (5). Boylece perineal sahadaki

rezeksiyona bagli mortalite ve morbidite riski ortadan kaldiriimaktaydi.

Sir Huge Devine’in 1937°de gelistirdigi ayakliklar ile kullaniimaya
baslanan litotomi pozisyonu gunimize dek ulagsmistir (6). Devine'’in
ayakliklarina dek ameliyatin abdominal ve perineal suregleri iki ayri pozisyon

verilerek yapilmaktaydi.



Tum teknik gelismelere ragmen, Dixon’in (7) tarif ettigi orta ve distal
rektumun kor ve kabaca disseksiyonu 1970’lere dek devam etti. En tecribeli
merkezlerde bile 5 yillik sag kalim %50 civarindayken lokal nuks orani ise
yaklagik olarak %20 olarak bildiriimekteydi. Ayrica lokal rekurrenslerin %85’i

pozitif radial sinirlarla iligkiliydi (4).

Kolorektal cerrahide stapler kullaniminin 1972 yilinda Mark Mitchell
Ravitch ile baslayip yayginlagsmasi ile yeni bir ¢gag acildi (8-9). 1980 de Knight
ve Griffen ¢ift stapler teknigini gelistirdiler ve yayinladilar (10).

1982 yilina gelindiginde Heald’in Total Mezorektal Eksizyonu (TME)
tanimlamasi ve yayinlamasi ile modern rektal kanser cerrahisinin temel taslar
atildi (11). Heald TME uygulamasindan sonra %80’lik 5 yillik hastaliksiz sag
kalim ve %4’lUk lokal rekurrens oranlarini bildirdi (12). Heald TME'un esas
prensibinin embriyolojik gelisime paralel olarak organlar ve somatik yapilar
arasinda avaskuler 6zellikteki “Kutsal Plan”in korunmasi ve rezeksiyonun bu
planda keskin disseksiyonla yapilmasi oldugunu savundu (13). Takip eden
yilllarda TME’un yalnizca onkolojik sonuglari iyilestirmekle kalmadigi, yasam
kalitesini de belirgin derecede yukselttiginin kanitlari ortaya konuldu.
Hypogastrik sinirlerin korunmasi ile postoperatif donemde Uriner ve seksuel
otonom fonksiyon bozukluklarinda anlamli dususler saptandi (14).
Embriyolojik ve anatomik prensiplere ve Moynihan’in savundugu kurallara
bagll yapilan rezeksiyon sonucunda yuksek kalitede onkolojik sonuglar ve

postoperatif yiksek yasam kalitesi elde edilebilir hale gelmisti.

Rektum cerrahisinde pozitif cerrahi sinirin oldugu durumlarda yapilacak
olan adjuvan tedavi, kesinlikle negatif cerrahi sinirin sagladigi bir rezeksiyonun
etkinligini gostermemektedir (15). Bu ylzden cerrahi sirasinda negatif sinirlara
ulagmak temel amagctir. Rektum kanserinde distal rezeksiyon marjini (DRM) ve
sirkiumferansiyal radyal marjini (CRM) cerrahinin kalitesini gosteren iki 6nemli
baghktir.

DRM gec¢misten ginimuze 6nemli bir degisim gostermistir. Neoadjuvan
tedavinin rektum kanserinde kendisine yer bulmasindan onceki dénemde

tumor distalinde 5 cm’lik bir saglikli barsak dokusu birakilmasi temel prensipti.



Distal intramural yayilim endigesi bu sinirlarin birakilmasindaki temel faktordu
(16). 1951 yilinda Gollingher, Dukes ve Bussey (17), tumdrden 5 cm’lik bir
mesafeyi iceren rezeksiyonun onkolojik olarak yeterli olacagini bildirdiler.
Yaptiklart 1500 vakalik ¢aligmalarinda kanser hucrelerinin timorden 2 cm
mesafeden daha uzakta saptanma orani yalnizca %2 olarak hesaplanmigti. 5
cm’lik rezeksiyon siniri, distal rektum tumaorlerinin APR ile tedavi edilmesini
zorunlu birakiyordu. Kalici ostomi durumu hayat kalitesinde énemli olumsuz
etkiler birakiyordu. Williams ve ark'in (18) 1983 vyilinda yayinladiklari
calismayla, 5 cm distal sinirinin azaltilabilecegine dair ilk kanitlar ortaya
ctkmistir. 1983 yilinda Nichols’'un (19) calismasiyla 2 cm’lik mesafenin
onkolojik olarak yeterli sonuglar getirecegi bildirildi. Glinimuzde neoadjuvan
tedavinin rektum kanseri tedavisinde standart hale gelmesinden itibaren 1
cm’lik mesafenin dahi yeterli olabilecegi dustunulmektedir (5, 20). 2010 yilinda
MD Anderson Kanser Merkezi’nde yapilan bir gcalismada, distal rektum kanseri
nedeni ile rezeksiyon yapilmis 119 hasta, distal rezeksiyon sinirlari <1cm, 1.1-
2 cm ve >2cm olarak 3 gruba ayrilip onkolojik sonuglari kargilastirildiginda
lokal rekurrens (LR) ve hastaliksiz sag kalimda gruplar arasinda anlamli fark
bulunmamistir (21). Mezhir ve ark'in (22) 2012 yihinda yayinladiklari
calismalarinda DRM 2 cm’den dusuk hastalar <1 cm ve >1 cm olarak iki grupta
incelendiklerinde sag kalimda bir fark saptanmamistir. 2012 yilinda Bujko ve
ark’'in (23) yayinladiklari galismalarinda, DRM 1cm’den kliglk olan 926 hasta
ve DRM 1cm’den buylk olan 4626 hasta karsilastinldiginda LR farki
istatistiksel olarak anlamsizdi. Ayni sekilde DRM 1cm’den klguk olanlar 5 mm
ve 2mm sinirlar ile yeniden kargilastirildiklarinda anlamh LR veya sag kalim

farki saptanmadi.

Sirkimferansiyel rezeksiyon marjini’'nin (CRM), 6énemi gliin gectikce
artmaktadir. Quirke ve ark. tedavinin etkinligi icin yeterli sirkimferansiyel
sinirn énemini vurgulamistir (24). inceledikleri rezeksiyon yapilan 141 hastalik
bir seride cerrahi sinirda tutulum %25 oraninda gorulmuagtur. Bes vyillik
takiplerinde pozitif sinirh grupta LR %78 iken, negatif grupta bu oran %10

olarak saptanmistir (24).



Isve¢ ve Hollanda galismalarinin sonuglariyla beraber rektum kanseri
tedavisinde neoadjuvan tedavinin énemi fark edilmistir (25-27). GUnumuzde
son kilavuzlarin Onerisi preoperatif gorintilemelerinde T3 ve T4 tumor
saptanan hastalarda preoperatif donemde kemoradyoterapi verilmesinden
sonra rektum rezeksiyonunun yapilmasi standart kabul edilmektedir.
Preoperatif manyetik rezonans (MR) ve endoanal ultrason (EUS)
go6runtilemelerinde lenf nodu pozitifligi saptanmasi da neoadjuvan tedavi igin

rolatif endikasyon olusturmaktadir.

Yuzyili agan bir donemdir siregelen gelismelerde degismeyen hedefler;
loko-rejyonal nuksleri azaltmak, yasam kalitesini korumak, sag kalim ve
hastaliksiz sag kalimini artirmak olarak 6zetlenebilir (11). Calismamizda
ulkemizde rektum rezeksiyonu agisindan yuksek volime sahip merkezimizde,
rektum kanseri nedeni ile yapilan rezeksiyonlarda onkolojik sonuglara etkili

olan faktoérlerin degerlendirmesini sunacagiz.



GEREG VE YONTEM

Bu calisma Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi 2016-14/18 numarali etik

kurul izin belgesi ile yaratulmastuar.

Uludag Universitesi Genel Cerrahi Anabilim Dali’'nda 1 Ocak 2010 ile 31
Aralik 2014 tarihleri arasinda rektum tumora tanisiyla elektif olarak ameliyata
alinan ardisik 282 hasta retrospektif incelenmistir. Acil vakalar galismaya dabhil
edilmemigtir. 20 hastada tumor unrezektabl kabul edildigi icin rezeksiyon
yaplimamistir ve saptirici loop kolostomi aciimigtir. 5 hastaya transanal
minimal invaziv cerrahi yapiimigtir. Rektum rezeksiyonu yapilmis olan 257
hastanin incelemesinde, 19 hasta operasyon esnasinda karaciger metastazi
saptanmasi nedeni ile, 4 hasta patolojisi adenokanser diginda sonuglanmasi
nedeniile, 71 hastada timorin Ust rektumda (n:51) veya rektosigmoid boélgede
(n:20) yerlesmesi nedeni ile, 5 hasta da piyesin patolojik degerlendiriimesi
TME incelemeye uygun olmamasi nedeni ile galisma diginda birakilmistir ve
158 hasta g¢alismaya dahil edilmigtir. Sadece 1 hastaya orta rektum tumaorine
ek olarak multipl polipler saptanmasi nedeni ile total kolektomi uygulandi. Bu
hastanin patoloji sonucunda baska kanser odagi saptanmamasi nedeniile orta

rektum kanseri grubunda incelendi (Sekil-1).

282 ardigik rektum operasyonu
yapilan hasta

| 71 hasta st rektum ve rektosigmoid verlesimli timor

l 20 hasta unrezektabl timor, loop
kolostomi

191 rezektabl orta ve
distal rektum timorlii

5 hasta TAMIS

19 hasta karaciger metastazi

4 hasta adenokarsinom disi patoloiji

158 hasta orta ve distal yerlegimli non- 5 hasta patolojik piyes TME incelemesine uygun degil
metastatik rektum kanseri

TME

Sekil-1: Calisma Dizayni. TME: Total mezorektal eksizyon
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Rezeksiyonlarin timu kolorektal cerrahi biriminde calisan 2 cerrah

tarafindan gergeklestirilmistir.

Hastalarin asagidaki parametreleri degerlendirilmigtir;

1) Preoperatif

-Yas

-Cinsiyet

-American Soceity of Anesthesiologists (ASA) Skoru
-Viicut Kitle indeksi (VKI)

-TUmor yerlesimi (Distal, Orta)

-Neoadjuvan tedavi alip almadigi

2) Peroperatif hangi rezeksiyonun yapildigi

3) Postoperatif

-TUmor grade’i

-Lenfatik invazyon varligi

-Vendz/vaskuler invazyon varhigi

-Cikartilan malign lenf nodu orani

-Patolojik evreleme

-Sirkimferansiyal radyal sinir (CRM)

-Distal rezeksiyon siniri (DRM)

-Patoloji piyesinde total mezorektal eksizyonun (TME) butunlugu

-Sag kalimi



-Hastaliksiz sagkalimi

-Lokal niks orani ve suresi
-Uzak metastaz olup olmadigi
parametreleri degerlendirilmistir.

Onkolojik degerlendirme ve postoperatif tedavi planlanmasi amaciyla
Amerika Kanser Komitesi (American Joint Committee on Cancer —AJCC) ve
Uluslararasi Kanser Birligi’'nin (Union for International Cancer Control —UICC))
1954 yilinda belirledigi ve son revizyonunu 2010 yilinda yaptigi TNM

siniflamasi kullanildi (28).

Total mezorektal eksizyonun (TME) degerlendirilmesi i¢in yapilan

incelemede piyesler 3 gruba ayrildilar.

1- Komplet TME: Mezorektal fasyal planin dizgtn yizeyli, minor

irregularite icermesi, defektlerin 5 mm’den kuguk olmasidir.

2- Near Komplet (Tama yakin) TME: Mezorektumda defekt mevcut
ancak, defekt alaninda makroskopik olarak muskuler tabaka

izlenmemektedir. Mezorektal ¢ikarilan doku buyuktir.

3- inkomplet TME: Mezorektumdaki defektler muskularis propriaya

ulasiyor, ¢ikarilan mezorektal doku kuguktur.

TUm piyesler taze olarak hazirlanmig ve iki patolog tarafindan
degerlendirilmistir. Piyeslerde TME buatunligundn yani sira CRM ve DRM de

degerlendirilmistir.

Her hafta Genel Cerrahi Anabilim Dal’'nda yapilan Multidisipliner
Cerrahi-Onkoloji Toplantis’'nda, Genel Cerrahi, Medikal Onkoloji, Radyasyon
Onkolojisi, Tibbi Biyoloji ve Genetik ve Patoloji Anabili Dal’'ndan 6gretim
dyelerinin katihmiyla, hastalarin patolojik degerlendiriimesi sonrasi her hasta
icin postoperatif takip ve tedavi plani yapilmaktadir. Hastalarin postoperatif
planlamalari yapilirken American Joint Commitee on Cancer (AJCC) guncel
TNM siniflamasi kullaniimaktadir (28).
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Verilerin istatistiksel analizi; The Statistical Package for Social Sciences
(SPSS®) for Windows Ver 21,0 (SPSS, Chicago, lllinois, USA) modulinden
elde edilmigtir. Kantitatif veriler median olarak hesaplandi. Kategorik
degiskenler icin oranlar kullanildi. Bunun igin ki-kare testi ve Fisher exact testi
kullanildi. Hastaliksiz sag kalim ve sag kalim risk faktorlerinin univaryans
degerlendiriimesi igin Kaplan-Meier metodu uygulandi. Sag kalim suresi
hesaplanirken ameliyat tarihinden hastalarin 6ldigu glne dek olan sure
kullanildi. Olim tarihleri igin T.C. Saglik Bakanhgi Olim Bildirim Sistemi verileri
kullanildi. Numerik degiskenler icin hastaliksiz sag kalim ve sag kalim risk
faktorlerinin - multivaryans deg@erlendiriimesi icin Cox regresyon analizi
uygulandi. Lokal rekurrens icin yapilan analizlerde lojistik regresyon modeli

kullanildi.



BULGULAR

Calismaya dahil edilen 158 hasta TME butunlagune gore komplet, near
komplet ve inkomplet olmak tzere 3 ayri gruba ayrildi ve demografik verileri,
patolojik ve onkolojik sonuglari incelendi (Tablo-1). Median yas 60 olarak
hesaplandi (22-83). 105 hasta 65 yasindan gencken (%67), 53 hasta 65 yas
uzerindeydi (%33). Hastalarin 95 tanesi erkek (%60), 63 tanesi kadindi (%40).
Viicut kitle indeksine bakildiginda (VKI) 111 hastanin VKI 20-29 arasindayken
(%70) 47 hastanin VKi obezite siniri olan 30 ve iizerinde hesaplandi (%30).
ASA skorlari agisindan yapilan degerlendirmede 44 hasta ASA-I'di (%27,8).
109 hasta ASA-II iken (%70), ASA-Ill olan yalnizca 5 hasta vardi (%3,1).
Univaryans analizlerde yasin, cinsiyetin, VKI'nin ve ASA skorunun onkolojik
sonuglara (sag kalim, hastaliksiz sag kalim ve lokal rekurrens) anlamli etkisi
saptanmadi (Tablo-3,4,5).

TUamor yerlesimi agisindan degerlendirildiginde 80 tane orta rektum
(%50,4), 78 tane distal rektum timoria saptandi (%49,6). Yapilan ameliyatlarin
dagilimina bakildiginda ise toplam 119 (%74.5) hastaya anterior rezeksiyon
(AR) yapildi [61 very low anterior rezeksiyon (VLAR) (%38,4), 38 hastaya low
anterior rezeksiyon (LAR) (%23,9), 19 hastaya Hartmann Proseduri (%11,9)].
Hastalarin 39 tanesine abdominoperineal rektum rezeksiyonu (APR) yapildi
(%24,5) ve bu hastalarin hepsi distal yerlesimli timore sahipti. TUmor
lokalizasyonunun onkolojik sonuglar tUzerine anlamli etkisi gézlenmedi. APR
yapilan hastalar ve AR yapilan hastalar arasinda hastaliksiz sag kalim ve sag
kalim agisindan anlamli fark mevcuttu ve APR yapilan hastalarin sag kalimlari
daha kisaydi (p=0.014, p=0.015). Ancak lokal nuks gorulmesi agisindan AR
ve APR yapilan gruplar benzerdi (p=0.964).



Tablo-1: Hastalarin ozellikleri;

KOMPLET TME NEAR KOMPLET | INKOMPLET TME P DEGERI
(n=124) TME (n=13)
(n=21)

Yas (y1l) 58,4 (22-83) 62,8 (41-81) 62,3 (34-82) 0,236
Cinsiyet, n (%) 0,976

Kadin 50 (40,3) 8 (38,1) 5 (38,5)

Erkek 74 (59,7) 13 (61,9) 8 (61,5)
ASA, n (%) 0,760

[ 35 (28,2) 6 (28,6) 3(23,1)

Il 85 (68,5) 15 (71,4) 9 (69,2)

Il 4(3,2) 0 (0) 1(7,7)
Obezite >0,999

VKi= 16-29 (Kg/m?) 87 (70,2) 15 (71,4) 9 (69,2)

VKi= 30-40 (Kg/m?) 37 (29,8) 6 (28,6) 4 (30,8)
VKI (Kgim?) 26,8 (16-40) 26,7 (16-40) 26,7 (20-40) 0,999
Dizey, n (%) 0,395

Distal 62 (50) 8 (38,1) 8 (61,5)

Orta 62 (50) 13 (61,9) 5 (38,5)
Ameliyat, n (%) 0,286

APR 29 (23,4) 5(23,8) 5(38,5)

LAR 30 (24,2) 7 (33,3) 2 (15,4)

VLAR 52 (41,9) 5 (23,8) 3(23,1)

Hartmann 13 (10,5) 4 (19) 3(23,1)
Anastomoz, n (%) 83 (66,9) 12 (57,1) 5(38,5) 0,115
Anastomoz kacagi, n (%) 4 (3,2) 0(0) 0(0) >0,999
Adjuvan, n (%) 94 (75,8) 20 (95,2) 12 (92,3) 0,062
Neoadjuvan, n (%) 72 (58,1) 8 (38,1) 3(23,1) 0,020
TUmor evresi, n (%) 0,010

TO 23 (18,5) 0(0) 0 (0)

T1 9(7,3) 1(4,8) 0 (0)

T2 21 (16,9) 4 (19) 1(7,7)

T3 70 (56,5) 14 (66,7) 10 (76,9)

T4 1(0,8) 2(9,5) 2 (15,4)
Tumor gapl (mm) 30 (0-190) 45 (2-110) 40 (6-70) 0,008
Nod evresi, n (%) 0,053

NO 79 (63,7) 10 (47,6) 5 (38,5)

N1 27 (21,8) 3(14,3) 4 (30,8)

N2 18 (14,5) 8(38,1) 4 (30,8)
Grade, n (%) 0,042

GO 23 (18,5) 0(0) 0 (0)

G1ve G2 72 (58,1) 15 (71,4) 7 (53,8)

G3 29 (23,4) 6 (28,6) 6 (46,2)
Evre, n (%) 0,117

0 21 (16,9) 0 (0) 0 (0)

1 25 (20,2) 3(14,3) 1(7,7)

2 34 (27,4) 7 (33,3) 4 (30,8)

3 44 (35,5) 11 (52,4) 8 (61,5)
CRM tutulumu, n (%) 1(4,7) 3(14,3) 2 (15,4) 0,002
Lokal niiks, n (%) 17 (13,7) 3(14,3) 1(7,7) >0,999
Uzak metastaz, n (%) 21 (16,9) 3(14,3) 3(23,1) 0,859
Karaciger metastazi, n (%) 8 (6,5) 1(4,8 17,7 >0,999
Akciger metastazi, n (%) 13 (10,5) 2(9,5) 2 (15,4) 0,805
Kemik metastazi, n (%) 504 0(0) 17,7 0,532
Misin6z komponent, n (%) 25 (20,2) 10 (47,6) 5 (38,5) 0,016
Perindral invazyon, n (%) 14 (11,3) 6 (28,6) 7 (53,8) 0,000
Lenfatik invazyon, n (%) 13 (10,5) 5(23,8) 5(38,5) 0,011
Vendz-vaskdler invazyon, n 4 (3,2) 2(9,5) 0 (0) 0,252

(%)

TME; Total mezorektal eksizyon, VKI; Viicut kiitle indeksi, APR; Abdominoperineal rezeksiyon,
LAR; Low anterior rezeksiyon, VLAR; Very low anterior rezeksiyon, CRM; Sirkumferensiyal rezeksiyon

marjini
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APR vyapilan ve AR yapilan hastalar karsilagtirildiginda demografik
Ozellikler agisindan gruplar benzerdi. Tumor 6zellikleri ve hastalik evreleri
acisindan karsilastirildiginda APR grubunda uzak metastaz gelisen hasta

sikliginin anlamli olarak daha fazla oldugunu saptadik (p=0,03). (Tablo-2).

Tablo-2: APR ve AR yapilan hastalarin karsilastiriimasi

APR (n=39) AR (n=119) P degeri

Lokal niiks (n, %) 5(12,8) 16 (13,5) 0,92
Uzak metastaz (n, %) 11 (28,2) 16 (13,5) 0,03
Misin6z komponent (n, %) 12 (30,8) 28 (23,5) 0,37
Perindral invazyon (n, %) 6 (15,4) 21 (17,7) 0,74
Lenfatik invazyon (n, %) 6 (15,4) 17 (14,3) 0,87
Vendz-vaskiler invazyon (n, %) 0 6 (5) 0,15
CRM (+) (n, %) 1(2,6) 5(4,2) 0,64
TME (n, %) 0,48

Komplet 29 (74,4) 95 (79,8)

Near-komplet 5(12,8) 16 (13,5)

Inkomplet 5(12,8) 8 (6,7)
Lenf nodu orani (n, %) 0,63

0 24 (61,5) 71 (59,7)

1-20 6 (15,4) 26 (21,8)

21-100 9(23,1) 22 (18,5)
Tumor gapi (median, aralik) 30 (0-190) 32 (0-140) 0,33
Grade (n, %) 0,89

0 6 (15,4) 17 (14,3)

1-2 24 (61,5) 70 (58,8)

3 9(23,1) 32 (26,9)
Tamor evresi (n, %) 0,57

TO 6 (15,4) 18 (15,1)

T1-2 12 (30,8) 27 (22,7)

13-4 21 (53,8) 74 (62,2)
Nod evresi (n, %) 0,82

0 24 (61,5) 70 (58,8)

1 7 (18) 27 (22,7)

2 8 (20,5) 22 (18,5)
Neoadjuvan (n, %) 25 (64,1) 58 (48,7) 0,09

TME; Total mezorektal eksizyon, CRM; Sirkumferensiyal rezeksiyon marjini

Toplam 100 hastada kolorektal anastomoz yapilmisti, 58 hastada ise
anastomoz yoktu. Anastomoz yapilan 100 hasta igerisinde 4 hastada klinik
olarak anastomoz kagagi saptandi (%4). Anastomoz kagagi gelismesinin
hastaliksiz sag kalim ve sag kalim Uzerine anlamh etkisi saptanmazken
(p=0.124, p=0.246) lokal niks gorulmesi Uzerinde anlamli etkisi mevcuttu ve

anastomoz kacagi gelisen hastalarda daha ¢ok lokal niks goruldu (p=0.029).

11



Seksen U¢ hasta preoperatif donemde neoadjuvan tedavi almisken
(%52,5), 75 hasta (%47,5) almamisti. Postoperatif donemde adjuvan tedavi
alan hastalarin sayisi 126 iken (%79,7) almayanlarin sayisi 32 (%20,3) idi.
Neoadjuvan tedavinin sag kalim, hastaliksiz sag kalim ve lokal niks Uzerine
anlamli etkisi saptanmadi (p>0,05). Adjuvan tedavinin lokal niks Gzerine etkisi
saptanmad fakat adjuvan tedavi hastaliksiz sag kalim ve sag kalim Uzerine
anlamli olarak etkiliydi (p=0.020, p=0.021). Adjuvan tedavi alan hastalarda sag
kalim daha kisaydi.

TUumorlerin buyuk ¢api goz onune alindiginda sag kalim ve hastaliksiz
sag kalim Uzerine anlaml etkisi vardi ve daha buyuk ¢ap daha kisa sag kalim
surelerine neden oluyordu (p=0,012, p=0,015). Ote yandan timdr ¢apinin lokal

nikse etkisi saptanmadi (p=0,176).

Tumorin onkolojik gradelemesine gore hastalar Grupl; grade O
(neoadjuvan tedaviye patolojik komplet tam yanit gosteren hastalar), Grup 2;
grade 1 ve 2, Grup 3; grade 3 olmak Uzere Uge ayrildi. Tumoér grade’inin

onkolojik sonuglar Gzerine anlamli etkisi saptanmadi (p>0,05).

Kirk bir hastada misin6z komponent mevcuttu (%26) ve bunlarin 16
tanesi musindz adenokanserdi. Musin6z komponent varliginin hastaliksiz sag
kalim ve sag kalim Uzerine anlamli etkisi saptandi ve kot prognostik faktor
olarak goze carpti (p=0.023, p=0.013). Ancak lokal niks Uzerine anlamli bir
etkisi saptanmadi (p=0.913).

Bizim ¢alismamizda ortalama cikartilan lenf nodu sayisi 14,619 olarak
hesaplandi. 95 hastada malign lenf nodu saptanmadi (NO), 33 hastada 1-3
malign lenf nodu tutulumu (N1), 30 hastada 4 veya daha fazla malign lenf nodu
tutulumu saptandi (N2). N evresine gore gruplar arasinda hastaliksiz sag kalim
ve sag kalim agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark saptandi (p<0.001,
p<0.001) ancak lokal niks gorulmesi Uzerine anlaml bir etkisi saptanmadi
(p=0.486). Hastalar gikartilan malign lenf nodu sayisinin toplam lenf nodu
sayisina oranlarina gore 0, 0-0.20 ve 0.20-1.0 seklinde 3 ayri grupta

incelendiginde ise, lenf nodu oraninin hastaliksiz sag kalim ve sag kalim
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uzerine anlaml etkisi saptanirken (p<0.001, p<0.001) lokal rekurrens ile
arasinda anlamli bir iliski saptanmadi (p=0.522). YUksek N evresi ve lenf nodu

orani daha kisa sag kalimla iligkiliydi.

Yirmi G¢ hastada lenfatik invazyon saptandi (%14,5). Bunlarin 12 tanesi
orta, 11 tanesi distal yerlesimli timodrlerdi. Lenfatik invazyon saptanan
hastalarda c¢ikartilan malign lenf nodu sayisi 6,1 iken, lenfatik invazyon
saptanmayan tumoru olan hastalarda bu sayl 1,1 olarak hesaplandi. 27
hastada perinoral invazyon saptandi (%17). Bunlarin 14 tanesi orta, 13 tanesi
distal yerlesimli timorlerdi. 6 hastada venoz-vaskuler invazyon saptandi
(%3,8). Bunlarin 4 tanesi orta, 2 tanesi distal yerlesimli timorlerdi. Hem
lenfatik, hem perindral hem de vendz-vaskuler invazyon hastaliksiz sag kalim
ve sag kalim igin kota prognostik faktdrken (p<0,001), lokal niks igin sadece
vendz-vaskuler invazyon olmasi koétl prognostik faktordl (p=0,04) (Tablo-
3,4,5).

Neoadjuvan tedavi alan 83 hastanin 22’sinde komplet tam yanit gértldu
ve rezeksiyon materyalinde timoér dokusu saptanmadi (%26). Tumoérlerin T
evresine bakildiginda 22 hastada TO (%13,8), 10 hastada T1 (%6,3),
27 hastada T2 (%17), 94 hastada T3 (%59,2) ve 5 hastada T4 tUmor vardi
(%3,1). Hastalar kendi igerisinde primer tumor saptanmayan TO hastalar, T1
ve T2 (erken evre) timodre sahip hastalar ve T3-T4 (ileri evre) timore sahip
hastalar olarak 3 sinifa ayrildiginda, hastaliksiz sag kalim ve sag kalimda
anlamli bir fark saptandi ve yuksek T evresi daha kisa sag kalimla iligkiliydi
(p=0.015, p=0.018) ancak lokal niks gorulmesi agisindan anlaml bir fark
saptanmadi (p=0.250).

Hastalarin TNM evrelemesine gore dagihmlarina bakildiginda
neoadjuvan tedavi sonrasi primer tumoru tam regresyon gosteren 22 hasta
(%13,9) evre 0 kabul edildi. 29 hasta (%18,4) evre |, 43 hasta (%27,2) evre
lIA, 1 hasta (%0,6) evre IIB ve yine 1 hasta (%0,6) evre IIC belirlendi. 5 hasta
(%3,2) evre llIA, 41 hasta ise (%25,9) evre IlIB olarak gruplandi. 16 hasta
(%10,1) evre HlIC olarak belirlendi. Calismamizda TNM evrelemesine gore

yapilan incelemede gruplar evre 0, evre |, evre Il ve evre lll olarak
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olusturuldugunda TNM evresinin hastaliksiz sag kalim ve sag kalim Uzerine
anlamli etkisi saptanirken (p<0,001, p<0,001), lokal nuks ile arasinda anlamli
bir iliski saptanmamistir (p=0.671). ileri TNM evresi sag kalim stireleri icin kot

prognostik faktdr olarak saptanmistir.

DRM degerlerine gore hastalar 0-10 mm, 11-20 mm ve 20 mm’den fazla
olmak Uzere Ug¢ grupta incelendiklerinde, 36 hasta 10 mm ve daha kisa, 38
hasta 11-20 mm ve 84 hasta 21 mm ve daha uzun DRM mesafesine sahipti.
DRM mesafesinin hastaliksiz sag kalim, sag kalim ve lokal nuks Uzerine
anlaml bir etkisi saptanmamistir (p=0,540, p=0,458 ve p=0,998). Ote yandan
yapilan rezeksiyonlarda 1 mm ve altindaki CRM d&l¢imleri pozitif olarak kabul
edilmigtir. Ortalama CRM 9,345,8 mm’dir. CRM pozitif ve negatif
hastalarda hastaliksiz sag kalim, sag kalim ve lokal nuks arasinda anlamli bir
fark saptanmamistir (p=0.669, p=0.548 ve p=0.539). TME butinlGgu
yonunden ise 124 (%78,1) komplet, 21 (%13,2) near-komplet ve 13
(%8,1) inkomplet rezeksiyon saptanmistir. Bu 3 grubun hastaliksiz sag kalim
ve sag kalimlari arasinda anlamli bir fark saptanmistir ve komplet TME
yapilmis olan hastalarin daha uzun sag kalim streleri mevcuttur (p=0.036,
p=0.048). Ancak TME butanliginin lokal nuks Uzerine anlamli etkisi

saptanmamistir (p=0.882).

YUz elli sekiz hastanin 21’inde lokal niks goéruldu (%13,2). Lokal niks
varliginda sag kalim sureleri anlamli olarak kisalmistir (p=0.004). 27 hastada
uzak metastaz saptandi (10 karaciger, 17 akciger, 6 kemik, 1 beyin, 1 meme).
Uzak metastaz olmasi durumunda sag kalim sudreleri anlamli olarak kisalmigtir
(p=0.001). Uzak metastaz alt gruplarina goére bakildiginda ise karaciger
metastazinin sag kalim surelerine anlamli etkisi saptandi. Ayrica lokal nuksun,
hastalarda uzak metastaz gelismesi acisindan anlamli bir risk faktora oldugu
saptandi (p<0,001).

Onkolojik sonuglar i¢in yapilan multivaryans analizlerde, hastaliksiz sag
kalimi etkileyen faktorler olarak APR vyapilmasi (p=0,008) ve perindral
invazyon saptanmasi (p=0,048) bagimsiz risk faktorleri olarak tespit edilmistir.
Sag kalim agisindan bakildiginda ise yalnizca APR yapilmasi (p=0,013)
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bagimsiz risk faktoru olarak bulunmustur. Lokal rekurrenste ise anastomoz
kagagl olmasi (p=0,016) ve vendz-vaskuler invazyon bulunmasi bagimsiz

birer risk faktorl olarak saptanmistir. (Tablo-3,4,5)
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Tablo-3: Sagkalim agisindan risk faktorlerinin tek degiskenli ve ¢ok

degigkenli analizi;

TEK DEGISKENLI ANALIZ

COK DEGISKENLI ANALIZ

DEGISKEN T58 (I-:lle;zard orani (%95 P Degeri' | Hazard orani (%95 ClI) P Degeri"
Yas
<65 105 1
265 53 1,777 (0,919-3,437) 0,088
Cinsiyet
Kadin 63 1
Erkek 95 1,050 (0,537-2,053) 0,887
ASA
| 44 1
1] 109 0,932 (0,445-1,950)
i 5 1,773 (0,387-8,120) 0,682
Obezite
VKi 0-29 1 |1
VKI 30-50 47 1,335 (0,627-2,843) 0,453
Dizey
Orta 80 1
Distal 78 1,241 (0,643-2,397) 0,519
APR
Hayir 119 1 1
Evet 39 2,312 (1,188-4,499) 0,014 2,487 (1,208-5,039) 0,013
Anastomoz kagagi
Yok 154 1
Var 4 2,358 (0,554-10,029) | 0,246
Adjuvan
Yok 32 1 1
Var 126 10,468 (1,433- 0,021 6,133 (,0694-54,175) 0,103
76,489)
Neoadjuvan
Yok 75 1
Var 83 1,739 (0,889-3,401) 0,106
TUmor evresi
To 24 1 1
T1-T2 39 1,045 (0,191-5,711) 0,209 (0,014-3,168)
T3-T4 95 3,647 (0,871-15,261) | 0,018 0,944 (0,083-10,687) 0,234
Nod evresi
No 94 1 1
N1 34 4,394 (1,838-10,506) 1,097 (0,043-27,345)
N2 30 5,901 (2,578-13,505) | <0,001 0,807 (0,028-23,670) 0,798
Grade
GO 23 1
G1lve G2 94 4,730 (0,636-35,176)
G3 41 8,504 (1,117-64,751) | 0,051
Malign lenf nodu
orani 95 1
0 32 4,819 (2,014-11,530)
1-20 31 5,760 (2,517-13,183) | <0,001
21-100
Evre
0 21 1 1
1 29 1,943 (0,202-18,726) 5,274 (0,159-174,936)
2 45 1,982 (0,231-17,005) 0,835 (0,028-25,287)
3 63 9,304 (1,262-68,560) | <0,001 2,851 (0,082-99,314) 0,392
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CRM tutulumu

Yok 152 1
Var 6 1,549 (0,372-6,459) 0,548
TME
Komplet 124 1 1
Near-komplet 21 1,807 (0,773-4,224) 1,272 (0,488-3,312)
inkomplet 13 2,871 (1,167-7,064) 0,048 2,477 (0,470-3,469) 0,828
DRM (mm)
0-10 36 1
11-20 38 1,573 (0,559-4,425)
>20 84 1,785 (0,719-4,431) 0,458
Lokal niks
Yok 137 1
Var 21 2,944 (1,417-6,114) 0,004
Uzak metastaz
Yok 131 1
Var 27 3,202 (1,648-6,220) 0,001
Musinéz
komponent 118 1 1
Yok 40 2,320 (1,197-4,494) 0,013 1,442 (0,637-3,267) 0,380
Var
Perindral invazyon
Yok 131 1 1
Var 27 4,414 (2,254-8,629) <0,001 2,151 (0,960-4,818) 0,063
Lenfatik invazyon
Yok 135 1 1
Var 23 3,477 (1,736-6,963) <0,001 1,758 (0,777-3,977) 0,175
Vendz-vaskuler
invazyon
Yok 152 1 1
Var 6 3,546 (1,080-11,646) | 0,037 2,870 (0,698-11,800) 0,144

'Cox regresyon analizi. %95 ClI : %95 confidence interval

VKIi: Viicut kiitle indeksi, APR; Abdominoperineal rezeksiyon, CRM;
Sirkumferensiyal rezeksiyon marjini, TME; Total mezorektal eksizyon, DRM; Distal

rezeksiyon marjini
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Tablo-4: Hastaliksiz sag kalim agisindan risk faktorlerinin tek degiskenli ve

cok degiskenli analizi;

DEGISKEN N 158 | TEK DEGISKENLI ANALIZ COK DEGISKENLI ANALIZ
Hazard orani (%95 Cl) | P Degeri' Hazard orani (%95 CI) P Degeri"

Yas

<65 105 1

265 53 1,729 (0,894-3,343) 0,103
Cinsiyet

Kadin 63 1

Erkek 95 1,084 (0,554-2,119) 0,814
ASA

| 44 1

I 109 1,001 (0,479-2,095)

1 5 1,783 (0,389-8,166) 0,731
Obezite

VKi 0-29 11 |1

VKI 30-50 a7 1,362 (0,640-2,898) 0,423
Dizey

Orta 80 1

Distal 78 1,227 (0,635-2,370) 0,543
APR

Hayir 119 1 1

Evet 39 2,277 (1,117-4,423) 0,015 2,703 (1,300-5,624) 0,008
Anastomoz kagagi

Yok 154 1

Var 4 3,066 (0,735-12,792) 0,124
Adjuvan

Yok 32 1 1

Var 126 10,552 (1,444-77,086) | 0,020 5,034 (0,580-43,724) 0,143
Neoadjuvan

Yok 75 1

Var 83 1,811 (0,926-3,541) 0,083
TUmor evresi

To 24 1 1

T1-T2 39 1,215 (0,223-6,635) 0,269 (0,017-4,194)

T3-T4 95 4,162 (0,995-17,420) 0,015 0,899 (0,081-9,991) 0,400
Nod evresi

No 94 1 1

N1 34 5,126 (2,143-12,263) 1,442 (0,77-26,870)

N2 30 6,365 (2,782-14,558) <0,001 0,936 (0,043-20,440) 0,640
Grade

GO 23 1

Glve G2 94 5,686 (0,765-42-278)

G3 41 8,722 (1,146-66,415) 0,080
Malign lenf nodu
orani 95 1

0 32 5,249 (2,198-12,539)

1-20 31 6,705 (2,928-15,357) <0,001

21-100
Evre

0 21 1 1

1 29 2,197 (0,228-21,170) 5,963 (0,161-221,294)

2 45 2,190 (0,255-18,766) 1,341 (0,042-42,322)

3 63 11,445 (1,553-84,320) | <0,001 4,503 (0,176-115,023) 0,437
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CRM tutulumu

Yok 152 1

Var 6 1,366 (0,328-5,693) 0,669
TME

Komplet 124 1 1

Near-komplet 21 1,835 (0,738-4,299) 1,175 (0,448-3,063)

inkomplet 13 3,025 (1,230-7,442) 0,036 1,107 (0,409-2,994) 0,941
DRM (mm)

0-10 36 1

11-20 38 1,583 (0,563-4,447)

>20 84 1,663 (0,670-4,125) 0,540
Misin6z
komponent 118 1 1

Yok 40 2,163 (1,115-4,197) 0,023 1,079 (,0461-2,523) 0,861

Var
Perinéral invazyon

Yok 131 1 1

Var 27 4,527 (2,313-8,859) <0,001 2,304 (1,009-5,263) 0,048
Lenfatik invazyon

Yok 135 1 1

Var 23 3,506 (1,751-7,019) <0,001 1,432 (0,625-3,279) 0,396
Venoz-vaskuler
invazyon

Yok 152 1 1

Var 6 4,294 (1,302-14,154) 0,017 3,500 (0,868-14,109) 0,078

'"Cox regresyon analizi. %95 CI : %95 confidence interval

VKIi: Viicut kiitle indeksi, APR; Abdominoperineal rezeksiyon, CRM;
Sirkumferensiyal rezeksiyon marjini, TME; Total mezorektal eksizyon, DRM; Distal
rezeksiyon marjini
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Tablo-5: Lokal rekurrens agisindan risk faktorlerinin tek degiskenli ve gok
degiskenli analizi;

o N 158 | TEK DEGISKENLI ANALIZ COK DEGISKENLI ANALIZ
DEGISKEN OR (%95 CI) P Degeri’ OR (%95 CI) P Degeri’
Yas

<65 105 1
265 53 0,665 0,427
Cinsiyet
Kadin 63 1 1
Erkek 95 1,107 (0,466-2,628) 0,819 0,781 (0,300-2,030) 0,612
ASA
| 44 1
I 109 1,243 (0,455-3,398)
I 5 0,000 (0,000) 0,913
Obezite
VKi 0-29 111 1
VKI 30-50 47 1,037 (0,954-1,128) 0,394
Dizey
Orta 80 1
Distal 78 1,341 (0,565-3,182) 0,506
APR
Hayir 119 1
Evet 39 1,024 (0,374-2,799) 0,964
Anastomoz kacagi
Yok 154 1 1
Var 4 5,067 (1,178-21,800) 0,029 6,457 (1,417-29,429) 0,016
Adjuvan
Yok 32 1
Var 126 0,935 (0,342-2,557) 0,895
Neoadjuvan
Yok 75 1
Var 83 0,959 (0,978-0,415) 0,959
TUmor evresi
To 24 1
T1-T2 39 0,281 (0,052-1,538)
T3-T4 95 0,962 (0,319-2,899) 0,250
Nod evresi
No 94 1
N1 34 1,134 (0,361-3,565)
N2 30 1,830 (0,677-4,950) 0,486
Grade
GO 23 1
G1lve G2 94 1,153 (0,331-4,013)
G3 41 0,802 (0,179-3,585) 0,811
Malign lenf nodu
orani
0 95 1
1-20 32 1,243 (0,396-3,908)
21-100 31 1,783 (0,659-4,823) 0,522
Evre
0 21 1
1 29 0,462 (0,077-2,765)
2 45 0,899 (0,225-3,597)
3 63 1,188 (0,327-4,318) 0,671
CRM tutulumu
Yok 152 1
Var 6 0,047 (0,000-825,290) | 0,539
TME
Komplet 124 1 1
Near-komplet 21 1,128 (0,330-3,852) 1,052 (0,278-3,987)
inkomplet 13 0,633 (0,084-4,757) 0,882 0,603 (0,072-5,046) 0,640
DRM (mm)
0-10 36 1
11-20 38 1,008 (0,292-3,482)
>20 84 1,029 (0,357-2,964) 0,998
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Misin6z
komponent

Yok 118 1 1

Var 40 0,946 (0,346-2,582) 0,913 0,960 (0,316-2,917) 0,943
Perindral invazyon

Yok 131 1 1

Var 27 1,820 (0,666-4,975) 0,243 2,252 (0,708-7,162) 0,169
Lenfatik invazyon

Yok 135 1 1

Var 23 1,102 (0,324-3,744) 0,877 0,829 (0,204-3,368) 0,793
Venoz-vaskiler
invazyon

Yok 152 1 1

Var 6 5,998 (1,758-20,471) 0,04 6,967 (1,708-28,412) 0,007

'Cox regresyon analizi. %95 CI : %95 confidence interval

VKIi; Viicut kiitle indeksi, APR; Abdominoperineal rezeksiyon, CRM:;
Sirkumferensiyal rezeksiyon marjini, TME; Total mezorektal eksizyon, DRM; Distal
rezeksiyon marjini
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TARTISMA

Kolorektal kanserler dinya capinda erkeklerde en sik Uglncu,
kadinlarda en sik ikinci sirada gorulen kanser turadur (29). Miles’in
doneminden beri olan tum geligsmeler neticesinde, gunumuzde total
mezorektal eksizyon, neoadjuvan ve adjuvan yaklasimlarla kombine
edildiginde rektum kanserinin temel tedavi yontemi haline gelmigstir. Heald’in
1982 yilinda tanimladigr TME’un basgarisindan, yani ayni zamanda onkolojik
sonuglardaki basaridan ancak cerrahi sinirlarin negatifliginin saglanabilmesi
durumunda s6z edilebilir. Calismamizda klinigimizde rektum kanseri nedeni ile
yapilan rezeksiyonlarda onkolojik sonuclara etkili olan faktorler
degerlendirilmig, perindral invazyon varhdinin hastaliksiz sag kalim i¢in, APR
yapillmasinin hem hastaliksiz hem de sag kalim igin, anastomoz kacagi
gelisme ve venoz-vaskuler invazyon varliginin lokal rekurrens igin bagimsiz

birer risk faktort oldugu saptanmistir.

Calismamiza dahil edilen en geng hasta 22 yasindayken en yasli hasta
ise 83 yasindaydi, median yas 60 olarak hesaplandi. 105 hasta 65 yasindan
gencken (%67), 53 hasta 65 yas Uzerindeydi (%33). Bizim galismamizda yasin
hastaliksiz sag kalim, sag kalim ve lokal nuks gorulmesi Uzerine anlamli bir
etkisi saptanmadi. Yapilan ¢alismalarda benzer sekilde yasin lokal reklrrens

ve sag kalim sonuglarina etkisi gosterilememistir (30,31).

Hastalarin 95 tanesi erkek (%60), 63 tanesi kadindi(%40). Bizim
serimizde cinsiyetin onkolojik sonuglar Gzerine anlamli bir etkisi saptanmadi.
Tilly ve ark.in (31) yapmis olduklarn galismada da cinsiyetin onkolojik
sonuglara etkisinin olmadig1 gosterilmigtir. Fakat Shin ve ark.’in ¢alismasinda
(32) erkek cinsiyetin lokal rekurrens ve sag kalimda anlamli etkisi
saptanmigken, hastaliksiz sag kalimda bir etkisi gosterilememistir. Erkek ve

kadin pelvislerinin anatomik farkliliklari ve intraabdominal yag doku dagilimin
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farklari, degisik ¢alismalarda farkli sonuglar ¢ikmasina neden olmus olabilir
(33).

ASA skorlar acgisindan yapilan degerlendirmede 44 hasta ASA-I'di
(%27,8). 109 hasta ASA-II iken (%70), ASA-Ill olan yalnizca 5 hasta vardi
(%3,1). Gruplar arasinda anlamli fark saptanmadi. Malietzis ve ark.'in
calismasinda (33) hastalar ASA skoruna gore | ve Il bir grubu, ASA 1l ve IV
ise diger grubu olusturacak sekilde iki ayrn sinifta karsilagtinidiklarinda
hastaliksiz sag kalimda iki grup arasinda fark saptanmazken, sag kalimda
anlamli fark saptanmistir (p=0.001). Yine Kanso ve ark.'in (34) ¢calismasinda,
172 rektum kanserli hastanin onkolojik sonuglarinin takibinde, ASA Il ve Gzeri
hastalarin sag kalimlarinin belirgin kisa oldugu bulunmustur. Fakat ASA skoru
Il ve Uzeri hastalarda, kanserden olum lokal rekurrens riskinin artmadigi
bulunmustur. Calismamizda ASA IV hasta bulunmamasi ve yalnizca 5 adet
ASA 11l hastanin ¢alismaya dahil edilmis olmasi nedeni ile sag kalimda anlamli
fark saptanmamis olabilir. Zira, bizim merkezimizde daha 6énce Oztiirk ve
Yilmazlar'in yaptigi 942 hastayl kapsayan galismada yuksek ASA skorunun
mortaliteyi artirdig1 gosterilmistir (35).

Genetik, diyet, yasam tarzi, yiksek VKI ve diisik fiziksel aktivite gibi
cevresel faktorlerin kolorektal kanser gelisiminde risk faktoru olduklari
bilinmektedir (36). Calismamizda hastalarin vicut kitle indeksine bakildiginda
obezitenin hastaliksiz sag kalim, sag kalim ve lokal niks gorilmesi Uzerine
anlamli bir etkisi de saptanmadi. Ancak Meyerhardt ve ark.in (37)
calismasinda VKi'nin 35’ten biiyiik olmasi durumunun, kolorektal kanserlerde

olum ve rekurrens riskini artirabilecegi bildirilmistir.

Tumor yerlesiminin onkolojik sonuglara etkisi saptanmadi. Literatirde
tumor duzeyinin onkolojik sonuglar Uzerine muhtemel etkilerine ait tartigmal
sonuglar vardir. Ust rektum tlimorlerinin dahil edildigi rektum kanseri
calismalarinda, Ust rektum rektum rezeksiyonlarinin TME butunlugu ve CRM
negatifligi oranlarini artirmasi nedeni ile galisma sonuglarini gereginden fazla
iyilestirdigine dair sipheler mevcuttur (38). Alexander ve ark.'in ¢galismasinda
(38) distal yerlesimli timdrlerde komplet TME orani %39 olarak saptanmisken,
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orta rektum tumorlerindeki basari orani %67 olarak hesaplanmigtir. Bizim
calismamizda ise hem distal hem de orta rektum timorleri nedeni ile yapilan
rezeksiyonlarda komplet TME orani % 78 olarak saptanmigtir. Bizim
calismamizda univaryans analizlerde tumoér yerlesim dizeyinin onkolojik

sonuglar Uzerine anlamli bir etkisi saptanmadi (p>0.05).

Yapilan ameliyatlarin dagilimina bakildidinda toplam 119 (%74.5)
hastaya anterior rezeksiyon (AR) yapildi. Hastalarin 39 tanesine (%24,5) APR
yapildi. APR yapilan hastalarin hepsi distal yerlesimli tumdre sahipti. Allaix ve
ark.’in (30) rektal kanser nedeni ile TME yapilan hastalarin 10 yillik onkolojik
sonuglarini yayinladiklari ¢galismalarinda, APR yapilan hastalarin sag kalim ve
hastaliksiz sag kalim agisindan sonuglari AR yapilanlara gore bir miktar kotu
olmakla beraber, istatistiksel olarak anlaml fark saptanmamigstir (p=0.201)
Ayrica lokal rekirrenste de anlaml farkhlik bulunmamistir. Bu durum MRC
CLASSIC calismasiyla benzerlik gostermektedir (39). Bizim ¢alismamizda ise
APR yapilan hastalar ve AR yapilan hastalar arasinda hastaliksiz sag kalim
ve sag kalim acisindan anlaml bir fark saptandi ve AR grubunun sag kalim
degerleri daha iyiydi. Ote yandan APR vyapilmis olmasi multivaryans
analizlerde hem hastaliksiz sag kalim, hem de sag kalim igin bagimsiz bir risk
faktoriydu. Ayrica diger calismalara paralel olarak bizim g¢alismamizda da
APR vyapilan hastalar ile yapilmayanlar arasinda lokal nuks gorulmesi
acisindan anlamli bir fark saptanmadi. APR yapilmasinin hastaliksiz sag kalim
ve sag kalima etkili risk faktori olarak belirlenmesinin nedeni bu gruptaki
hastalarimizda uzak metastaz sikliginin anlamli olarak daha fazla olmasi
olabilir (Tablo-2). Bununla birlikte, klinigimiz rektum kanseri cerrahisinde
yuksek volumlu bir merkez olmasina ragmen, APR’nin AR’a kiyasla daha nadir
uygulaniyor olmasi APR’deki cerrahi basariyi etkilemis ve sag kalimlari

kisaltmis olabilir.

Anastomoz durumuna bakildiginda 100 hastada anastomoz yapiimisti,
58 hasta ise anastomozsuzdu. Calismamizda 4 hastada klinik olarak
anastomoz kacgagi saptandi (%4). Anastomoz kagagi olmasi hastaliksiz sag

kalim ve sag kalim acgisindan anlamh degildi. Anastomoz kagagi olan
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hastalarda lokal reklrrens riski istatistiksel olarak anlamli olarak artmigti
(p=0,029, HR:5,06). Yapilan multivaryans analizde de anastomoz kagag: lokal
rekdrrens Uzerine badimsiz bir risk faktdéri olarak bulundu. Literatlrde
anastomoz kagaginin lokal nukse olumsuz etkisini gosteren caligmalar
cogunlukta olmakla beraber aksi sonug bildiren ¢alismalar da vardir. Allaix ve
ark.in  (30) rektal kanserli hastalarin 10 yilhk onkolojik sonuglarini
yayinladiklari galismalarinda anastomoz kagaginin lokal reklrrense anlamli
olumsuz etkisi saptanmamistir. Ote yandan Lu ZR ve ark.’in (40) yayinladiklari
ve 13,655 hastayl kapsayan meta-analizlerinde, anastomoz kagaginin lokal
rekdrrense olumsuz etkisi saptanmigken (p=0.001), uzak metastaza etkisi
saptanmamistir. Aimanya’da yapilan ve 17,865 hastayi kapsayan ¢ok merkezli
prospektif bir calismada hastaliksiz sag kalim ve sag kalim degerleri kagak
saptanan hastalarda anlamli derecede zayifken, kagagin lokal nikse etkisi
saptanmamigtir (41). Aksi sonuclar yayinlansa da genel kani anastomoz

kacaklarinin lokal nuksu artirdigr yonundedir.

Seksen U¢ hasta preoperatif donemde neoadjuvan tedavi almisken
(%52,5), 75 hastanin preoperatif kemoradyoterapi 6ykisu yoktu (%47,5).
Hastaliksiz sag kalim, sag kalim ve lokal rekurrens agisindan anlamh bir fark
saptanmadi. Allaix ve ark.’in (30) ¢alismasinda neoadjuvan tedavi verilmesinin
hastaliksiz sag kalim ve sag kalim Uzerinde univaryans analizde anlamli olan
etkisi, multivarsyans analizde saptanmamistir. Lokal rekurrenste ise
univaryans ve multivaryansta anlamli bir iliski saptanmamistir. Postoperatif
dénemde adjuvan tedavi alan hastalarin sayisi 126 iken (%79,7) almayanlarin
sayisi 32'dir (%20,3). Iki grup arasinda hastaliksiz sag kalim ve sag kalim
agisindan anlamli bir fark saptanmigken, lokal niks agisindan anlamh fark
saptanmamistir. Daha ileri evre hastalara postoperatif adjuvan tedavi veriliyor
olmasi, adjuvan almayanlara gore elde edilen kotu sonuglarin nedeni olabilir.
Allaix ve ark.’in calismasinda (30) adjuvan tedavi verilmesinin hastaliksiz sag
kallm ve sag kalim Uzerinde univaryans analizde anlamli olan etkisi,
multivaryans analizde saptanmamistir. Lokal rekurrenste ise hem univaryans

hem de multivaryans analizlerde anlamli bir iligki saptanmistir.
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Hastalar kendi icerisinde; neoadjuvan tedaviye bagh komplet yanit
gelisen ve primer tumor saptanmayan TO hastalar, erken evre timore sahip
T1 ve T2 hastalar ve ileri evre timdre sahip T3-T4 hastalar olarak 3 sinifa
ayrildiginda, hastaliksiz sag kalim ve toplam sagd kalimda anlamli bir fark
saptanmigtir. Gruplar arasinda lokal niks gorulmesi agisindan anlamli bir fark
saptanmadi. Tumorlerin buyuk capi goz onune alindiginda sag kalim ve
hastaliksiz sag kalim Uzerine anlaml etkisi vardi. Lokal nukse ise etkisi
saptanmadi. Tumor ¢apindaki artis, sag kalim slresinde orantili azalmaya yol

aglyordu. Bu sonuglar artan tumor yuku ile iligkili olarak yorumlanabilir.

TUmorun onkolojik gradelemesine gore yapilan degerlendirmede primer
tumoru kaybolan komplet yanitl hastalar; grade-0, iyi diferansiye grade-I ve
orta diferansiye olan grade-Il timdrler ve kotu diferansiye grade-IIl timorler
olarak siniflanmistir. Hastalar Grup1; grade 0, Grup 2; grade 1 ve 2, Grup 3;
grade 3 olmak Uzere uge ayrildiginda tumor gradeinin hastaliksiz sag kalim,
sag kalim ve lokal nuks Uzerine anlamli etkisi bulunmamistir. Sag kalim
agisindan bakildiginda istatistiksel olarak anlamli sonug¢ ¢gikmamis olsa da koétu
diferansiye timorlerde risk 8,5 kat artmaktadir ve p degeri 0,051 olarak
hesaplanmigtir. Hucresel duzeydeki evrelemenin, timor davranigi Uzerine
etkisi bilinmekle birlikte calismamizda ulasilan sonuglarin farkli olmasi, takip

suresinin kisahgdi ile iliskilendirilebilir.

Kirk bir hastada musin6z komponent mevcuttu (%26). Literatirle
uyumlu olarak bizim galismamizda da musindz komponenti olan hastalar ile
musin6z komponenti olmayan hastalar arasinda hastaliksiz sag kalim
(p=0,023, HR:2,1, CI:1,1-4,1) ve sag kalim (p=0,013, HR:2,3, Cl:1,1-4,4)
agisindan anlamh bir fark saptandi (Tablo-3,4). Wang ve ark.'in (42) calismasi,
rektum kanserinde musin6z komponentin olumsuz bir prognostik faktor
oldugunu goésteren en guncel galismalardan birisidir. Bunun yaninda bizim
serimizde yine literaturle uyumlu olarak musin6z komponentin lokal nuks

uzerine anlamli bir etkisi saptanmadi (Tablo-5).

Onkolojik degerlendirme ve adjuvan tedavilerin dogru planlanabilmesi

icin rektum kanserinde en az 12 lenf nodunun ¢ikartilmasi énerilmektedir (43).
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Neoadjuvan kemoradyoterapinin lokal ileri rektum kanseri tedavisinde standart
hale gelmis olmasinin ardindan c¢ikartilan lenf nodu sayisinda azalma
meydana gelmistir. Bu sebeple ¢ikartilan malign lenf nodu sayisinin, ¢ikartilan
tum lenf nodlarinin sayisina bélinmesiyle bulunan lenf nodu orani (LNO), bu
hastalarda prognozu belirlemede anahtar roli oynamaktadir. Hatta Rosenberg
ve ark.in (44) 3026 hastayl kapsayan cgalismasinda ve benzer diger bazi
calismalarda (45, 46) lenf nodu oraninin, gincel TNM degerlendirmesine gore,
daha etkin bir ydnlendirme yapabilecedi gosterilmistir (44). Bizim
calismamizda ise ortalama cikartilan lenf nodu sayisi 14,6£9 olarak
hesaplandi. Bu AJCC kilavuzlarinda gosterilen hedefi karsilamaktaydi. 95
hastada malign lenf nodu saptanmadi (NO). 33 hasta 1-3 arasinda malign lenf
nodu tutulumu vardi (N1). 30 hastada 4 veya daha fazla malign lenf nodu
tutulumu saptandi (N2). NO, N1 ve N2 hastalar arasinda hastaliksiz sag kalim
ve sag kalim agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmigtir.
Cikartilan malign lenf nodu miktarinin lokal ntks gortlmesi Gzerine anlamli bir
etkisi saptanmadi. Bizim serimizde neoadjuvan tedavi alan hastalar da oldugu
icin, malign lenf nodu sayisinin yaninda LNO da incelenmistir. Hastalar lenf
nodu oranlarina goére 0, 0-0,20 ve 0,20-1,0 seklinde 3 ayri grupta
incelendiginde, LNO’nin hastaliksiz sag kalm (p<0,001) ve sag kalm
(p<0,001) Gzerine anlaml etkisi saptanmistir ve yiksek LNO daha kisa sag
kalim ile iligkilidir. LNO ile lokal reklrrens ile arasinda anlamli bir iligki
saptanmamistir (Tablo-3,4,5). Benzer sekilde Zuo ve ark.in (47) yapmis
olduklari galismada da malign lenf nodu oranlari 0, 0-0,20 ve 0,20-1,0 seklinde
gruplandirildiginda sag kalim ve hastaliksiz sag kalim Uzerinde anlamli

duzeyde olumsuz etkisi saptanmigtir.

Calismamizda 23 hastada lenfatik invazyon saptandi (%14,5). Lenfatik
invazyon saptanan hastalarda ¢ikartilan malign lenf nodu 6,1 iken, lenfatik
invazyon saptanmayan tUmoru olan hastalarda bu sayi 1,1 olarak hesaplandi.
Lenfatik invazyon olmasi ve olmamasi arasinda hastaliksiz sag kalim ve sag
kalim agisindan anlaml bir fark saptandi. Ancak lokal niks agisindan anlamli
bir fark saptanmadi. Allaix ve ark.in (30) g¢alismasinda lenfatik invazyon

saptanan hastalarin sag kalim ve hastaliksiz sag kalim sdreleri anlamli
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dizeyde kisa ve lokal reklrrens oranlari anlamh derecede yuksek
bulunmustur. Postoperatif donemde lenfatik invazyon saptanmasi koti
prognostik belirtectir. Calismamizda lokal niks agisinda anlamli sonug

saptanmamasinin nedeni 5 yillik takiplerin tamamlanmamasi olabilir.

Yirmi yedi hastada perindral invazyon saptandi (%17). Bunlarin 14
tanesi orta, 13 tanesi distal yerlesimli timorlerdi. Perindral invazyon olmasi
hastaliksiz sag kallm ve sag kalim sureleri agisindan olumsuz bir risk
faktoruydu fakat lokal niks Gzerine anlamli etkisi saptanmadi (Tablo-3,4,5).
Multivaryans analizlerde de perinoral invazyon hastaliksiz sag kalim igin
badimsiz bir risk faktériyda (p=0,048, HR:2,3, Cl:1-5,2). Kanso ve ark.'in (34)
calismasinda da perindral invazyonun sag kalima anlaml etkisi
bulunmamistir, ancak hastaliksiz sag kalim Uzerinde negatif etkisi

gOsterilmigtir.

Venoz-vaskuler invazyon, rektal kanserli hastalarda prognostik faktor
olarak kabul edilmektedir (48). Ancak sagd kalim ve hastalik reklrrensi
uzerindeki etkileri hala tam olarak bilinmemektedir. Venoz-vaskuler invazyon,
rekdrrens riskini degerlendirmede faydali olmakla beraber hastanin
neoadjuvan ve/veya adjuvan tedavilerden fayda goértip gérmeyecegi hakkinda
da fikir verir (49,50). Calismamizda vendz-vaskuler invazyon olmasi ve
olmamasi arasinda onkolojik sonuglar acisindan anlamli bir fark saptandi. Yine
yapilan multivaryans analizlerde de vendz-vaskiler invazyon olmasi, lokal
rekdrrens icin bagimsiz risk faktoru olarak bulundu. Calismamizin sonuglari
Chand M. ve ark.’in (51) 7262 hastayi kapsayan meta-analizindeki sonuglarla
paralellik gostermektedir. Bu analizde de sonug¢ olarak vaskuler tutulum

pozitifliginin daha koétl onkolojik sonuglar ile iligkili oldugu saptanmistir.

AJCC’nin kilavuzunda (44) TNM evrelemesine gore 5 yillik sag kalim
oranlari su sekilde siralanmaktadir; evre |: %93,2, evre llIA: %84,7, evre |IB:
%72,2, evre llIA: %83,4, evre I1IB: %64,1 ve evre llIC: %44,3. Calismamizda
evre |V hastalar ¢calisma digi birakilmigtir. TNM evrelemesine goére yapilan
incelemede gruplar evre 0, evre |, evre Il ve evre lll olarak olugturuldugunda

TNM evresinin hastaliksiz sag kalim ve sag kalim Uzerine anlamli etkisi
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saptanirken lokal nuks ile arasinda anlamli bir iligki saptanmamistir. Bu

sonuglar AJCC sonuglariyla uyumludur.

Rektum kanseri yonetiminde kullanilan iki 6nemli sinir distal rezeksiyon
marjini; DRM ve sirkimferensiyal rezeksiyon marjini; CRM'dir. GuUnumuzde
cerrahi sinir negatifligi, rektum kanseri tedavisi sunan merkezler arasinda bir
kalite dlgusu olarak gosterilmektedir (52). Lokal rekirrens rektum kanserinde
major morbidite nedenidir ve direkt olarak pozitif rezeksiyon siniriyla iligkilidir
(53). Lokal rekurenste sinir negatifliginin mantigini kavrayabilmek icin lokal
niks mekanizmalarini kavrayabilmek gerekmektedir; (1) intramural yayilim
nedeni ile intramural niks, (2) perirektal yag ve lenf nodu tutulumu nedeni ile
ekstramural tutulum, (3) rezeksiyon sirasinda pelvik bogluga timor ekimi (54,
55). Bu uU¢ mekanizma preoperatif ve per-operatif dogru uygulamalarla
yonetilebilirse rekurrens oranlari dusmektedir. Kabul edilebilir cerrahi sinirlarin
elde edilebilmesi preoperatif dogru degerlendirme ve evreleme ile mimkuinddr.
Bu sayede uygun neoadjuvan kemoterapi ve/veya radyoterapi karari alinabilir

ve rezeksiyon optimal seviyeye ulagabilir.

Distal intramural yayilim bir¢cok yazar tarafindan bildirildi. Guillem ve
ark.’in (56) 2007’de yayinladiklari galismalarinda lokal ileri rektum kanseri
nedeni ile kombine tedavi alan ve rezeksiyon yapilan 109 hastanin
incelemesinde 2 hastada intramural yayilim mevcuttu ve her ikisi de 0.95
cm’den daha kisa mesafede yerlesmekteydi. Bu calisma 1 cm’lik DRM’in
yeterli olabilecegini gosterdi. 2012 yilinda Mezhir ve ark.’in (22) yayinladiklari
kohort calismasinda, kombine tedavi alan rektum kanserli hastalarda 1 cm’lik
DRM’in uzun dénem takibinde sagkalim tzerinde herhangi bir negatif etkisinin

olmadigi gosterildi.

Mezorektumda distale yayilim ise ilk kez Heald ve ark. (11) tarafindan
bildirildi. Heald timoérden 5 cm mesafede malign hicreleri gostermisti. Bu
TME’un savunuldugu ilk ¢alismaydi. Ardindan mezorektumda distale malign
yayilimi gosteren birgok ¢alisma yayinlandi (57, 58). 2005 yilinda Zhao ve ark.
(59) tarafindan yayinlanan prospektif ¢alismada, distal rektum kanseri olan 45

hastanin incelemesinde maksimum distal intramural yayilim mesafesi 12 mm,
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maksimum distal mezorektal yayllim mesafesi ise 36 mm olarak saptanmisti.
2011 wyihinda Shimada’nin g¢aligmasinda (60) 381 ardisik rektum
rezeksiyonunda, distal yayilim ile hastalidin evresi arasinda iliski saptanmis
ve evre 4 hastalarda distale daha siklikla yayilim saptanmasi nedeni ile
DRM’nin daha genis olmasi gerektigi sonucuna variimistir. 2009 yilinda Leo
ve ark.’nin (61) yayinladigi galismada, distal rektum kanseri nedeni ile yapilan
rezeksiyonlarda, pozitif ve negatif DRM gruplari arasinda lokal rekirrens ve
sag kalim sureleri arasinda anlaml fark saptanmistir ancak negatif marjinli
hastalar kendi aralarinda 1 cm altt ve 1 cm Uustu olarak ikiye ayrilip
degerlendirildiklerinde bu parametreler igin anlamh fark saptanmamistir.
Literatirde neoadjuvan tedavi alan hastalarda DRM'nin 1 cm dizeyinde
saglanmasinin guvenli olacagina dair yayinlanan arastirmalarin ardindan,
NCCN (National Comprehensive Cancer Network) 2015 Kilavuzunda (62),
distal rektum kanseri icin TME uygulanan hastalarda 1-2 cm’lik DRM’nin uygun
oldugu, bunun yaninda neoadjuvan kemoradyoterapi uygulanmissa 1 cm’lik

DRM’nin guvenli oldugu bildirilmistir.

DRM degerlendirmesinde ise hastalar 6ncelikle DRM’lerine gore 0-10
mm, 11-20 mm ve 21 mm ve Uzeri olmak Uzere 3 gruba ayrildilar. Univaryans
analizde, gruplar arasinda hastaliksiz sag kalim, sag kalim ve lokal rekurrens
arasinda anlamli fark saptanmadi. Bunun Gzerine hastalar 0-10 mm ve 10 mm
den fazla DRM degeri olanlar olarak iki grupta incelendiklerinde yine bu
ayrimin hastaliksiz sag kalim, sag kalim ve lokal rekurrens Uzerine anlamli bir
etkisi saptanmamistir. Lokal rekurrensle yakindan iligkisi bircok calismada
gOsterilmis olmasina ragmen, ¢calismamizda DRM’nin lokal rekurrenste etkili
bir faktor olarak sonuglanmamasinin nedeni, lokal rekurrenslerin ortalama 25-
30 ay suresi icerisinde meydana gelmesi (30), bizim populasyonumuzda ise

bu slreyi doldurmayan hasta sayisinin fazlahidi olabilir.

Sirkimferensiyal rezeksiyon marjini (CRM), Quirke’nin (24) 6nemini
vurgulamasindan beri, rektum kanserinin kalitesinin degerlendiriimesinde en
onemli kriterlerden birisidir. GUnUmUzde rezeksiyon sonrasi prognozu
belirlemede en 6nemli cerrahi sinir parametresidir (54). Literaturde tutulum

siniri olarak 2 mm sinirini veren galigmalar varken (63-65), 1 mm ve altinin

30



tutulum kabul edildigi galismalar da mevcuttur (66,67). Literatirde CRM
pozitifliginin lokal nUks gelismesi icin kotu prognostik faktdor oldugundan
agirhikh olarak bahsedilse de Luna-Perez (64) anlamli sonuglar elde
edememigtir. Yine Tilly ve ark.in (31) ¢alismasinda, CRM pozitif hastalarda
anlamli lokal rekurrens artisi gorulmemistir ve bu hastalarda uzak metastaz
gorilme orani anlamh olarak yuksek bulunmustur. Bu yuzden CRM
pozitifliginin lokal reklrrens riskinden bagimsiz olarak, sistemik hastalik olarak
kabul edilmesi gerektigi ve bu hastalarin bilhassa akciger metastazlar
agisindan vyakin takip edilmeleri Onerilmigtir. Wibe ve ark. ise (68)
sirkimferansiyel rezeksiyon sinirinin lokal rekurrens, uzak metastaz ve sag
kalim oranlari Uzerine etkisini incelemiglerdir. Norve¢ populasyonundan
yapilan incelemede adjuvan tedavi almadan TME uygulanan 686 hastalik bir
seride 14-60 ay arasinda (mediyan:29) yapilan takiplerde toplam lokal
reklrrens %7 olarak saptanmistir. Pozitif sinirli hastalarda bu oran %22 iken,
negatif sinirli grupta %5 olarak saptanmigtir. Uzak metastaz gelisme oranlari
da sirasiyla %40 ve %12 olarak hesaplanmigtir. Bizim ¢alismamizda 1 mm ve
altindaki CRM olgumleri pozitif olarak kabul edilmigtir. Ortalama CRM 8,6
mm’dir (0-25 mm). CRM pozitif ve negatif hastalarda hastaliksiz sag
kalimlari ve sad kalimlari arasinda anlamli bir fark saptanmamistir. Ote
yandan CRM pozitifliginin lokal nliks Uzerine de herhangi bir etkisi
saptanmamistir. Bizim serimizde CRM pozitif olan 6 hastanin higbirisinde lokal
niks gorulmedidi gibi uzak metastaz da gelismemistir. Bu ytzden sonuglarimiz
literatlrle uyum gostermemektedir. Yine takip suresi 5 yila ulasmamis hasta
sayimizin fazlaligi bu sonuglari dogurmus olabilecegini disiunmekteyiz.
Gulncel calismalarda (69), preoperatif donemde yapilan MR goérinttlemeleri
ile, olasi CRM tutulumunun saptanmasi ve preoperatif neoadjuvan
kemoradyoterapinin planlanmasi, ve ardindan rektum rezeksiyonun
yapiimasinin saglanmasi ile daha yiuksek CRM negatifligi elde edilebilecegi
disunulmektedir. Quirke’nin (24) 1986’da gdsterdigi gibi CRM pozitif hastalar
daha koétu sag kalim degerleri ve daha yuksek lokal rekirrens adaylaridir ve
cerrahi sirasinda negatif CRM elde etmek yuksek kalitede cerrahi sonuglara

ulasmak icin degismez hedeflerdendir.
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Heald’in 1982 yilinda Total Mezorektal Eksizyonu (TME) tanimlamasi
ve yayinlamasi ile modern rektal kanser cerrahisinin temeli atiimis oldu (11-
13). Heald ilk sonuglarinda 5 yillik %80’lik hastaliksiz sag kalim ve %4’lik
lokal rekurrens oranlarina ulasti (12). Heald “Kutsal Plan”in korunmasinin ve
disseksiyonun bu avaskuler planda kalmasinin onkolojik sonuglara direkt
etkisinin oldugunu savundu (13). Kendisinden sonra yapilan ¢alismalarda da
TME’un etkinliginin kanitlanmasi tzerine gunimuzde rektum kanserinde altin
standart olarak uygulanmaktadir (70). Bizim ¢alismamizda TME batinltguine
bakildiginda 124 (%78,1) komplet, 21 (%13,2) near-komplet ve 13
(%8,1) inkomplet rezeksiyon saptanmistir. Bu 3 grubun hastaliksiz ve
toplam sad kalimlari arasinda anlamh bir fark saptanmistir. inkomplet
olanlarda sonuglar belirgin derecede koétudur. Ancak lokal niiks tzerine anlamh
etkisi saptanmamistir. Takip suresi 5 yila ulagsmamis hasta sayimizin
fazlahiginin lokal nuks Gzerine olan bu sonuglara neden olmus olabilecegini

dusunmekteyiz.

TME’nin onkolojik etkinliginin genel kabul gérmesinin yaninda hayat
kalitesi Uzerine olumsuz etkilerinin sorgulandigi guncel calismalar da
mevcuttur. Cok merkezli ve 796 hastayl kapsayan bir calismada, TME
sonrasinda %52 oraninda low anterior rezeksiyon sendromu bildirilmigtir (71).
Fransa’dan Nathalie Guedj ve ark.’in (72) yaptigi galismada, ardigik 49 rektum
rezeksiyonunda, neoadjuvan kemoradyoterapi sonrasinda yapilan preoperatif
MR goruntulemesi sonucuna gore VLAR yapilmasi yerine daha uzun rektal
guduk birakilarak parsiyel mezorektal eksizyon yapilabilecedi sonucuna
ulasmiglardir. Calismanin prensibi, neoadjuvan tedavi sonrasinda tumorin
distalinde intramural yerlesimli anlamsiz duzeyde malign hicrenin kaldiginin
saptanmasidir. Bu goéris Scott ve ark.in (57) ve Hida ve ark.in (73)
calismalarinda bahsettikleri, TME icin distalde pelvik tabana kadar inilip
rezeksiyonun bu duzeyde yapilmasi prensibine ters diusmektedir ancak hayat
kalitesini artirmakta oldugunu ileri surmektedir. Nathalie Guedjin
calismasinda (72, 74), neoadjuvan kemoradyoterapinin timor distalindeki
mezorektumda ayni zamanda lenf nodu tutulumunu da azalttigini ve olasi

malign tutulumun preoperatif MR goérintulemelerinde saptanabilecegi, ve
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genis rezeksiyonun bu sartlar altinda yapilmasinin dogru olabilecegini
savunulmustur. Kanso’nun (34) calismasinda oldugu gibi secilmis hastalarda
yapilacak olan parsiyel mezorektal eksizyonun daha iyi sonuglar

verebilecedine dair fikirler de mevcuttur.

Lokal rekirrens gorulen 22 hastanin 9 tanesi distal, 22 tanesi orta
rektum kanseriydi. Bu hastalarda lokal niks gorulmeyenlere gore sag kalim
degerleri anlamh derecede dusuktu. Lokal nuksu olan hastalarda uzak

metastaz gelismesi agisindan anlamh bir iliski saptandi.

27 hastada uzak metastaz saptandi. Uzak metastaz gorulen hastalarin
gorulmeyenlere gore beklendigi Uzere sag kalim surelerinin daha kisa oldugu
saptanmigtir. 10 hastada karaciger, 17 hastada akciger, 6 hastada kemik, 1
hastada beyin ve yine 1 hastada meme metastazlari saptanmigtir. Karaciger
metastazi gorulen hastalarin sag kalimlari anlamli derecede kisadir. Akciger
metastazi goérulen hastalarin gorulmeyenlere goére sag kalim oranlarinda
anlamh farkhlik saptanmamistir. Tan’in galismasinda (75) rektum kanseri
sonrasinda saptanan akciger metastazlarinin, kolon kanserine goére 2 kat fazla
oldugu saptanmistir. Tilly ve ark.’in (31) belirttigi gibi CRM pozitif hastalarda
uzak metastazlar, 6zellikle de akciger metastazlari takipte dikkat edilmesi
gereken risklerdendir. Ote yandan bizim serimizde ¢ok az sayida kemik, beyin
ve meme metastazli hasta olmasi nedeni ile bunlarin onkolojik sonuglara

anlamli bir etkisi saptanmamistir (Tablo-3,4,5).

Calismamizin kisithliklarina bakildiginda onkolojik sonuglarin tam
deg@erlendirilebilmesi icgin, 5 yillik minimum takip suresinin tamamlanmamis
olmasi 6nemli bir eksiktir. Elbette ki bu sure tamamlandiginda sonuglarda
degisiklikler olugsacaktir. Ancak ortalama 48 aylik takiplerin sunuldugu
calismamiz onkolojik degerlendirme igin yeterli fikir olusturmaktadir. Yine tim
verilerin tek merkezden elde edilmis olmasi ¢alismamizin kisithliklarindandir.
Ayrica kabul etmek gerekir ki, planlama agisindan retrospektif bir ¢alisma
olmasi prospektif calismalara gore daha zayif kanitlar elde etmemize neden
olmustur. Ote yandan, ilkemizde genis bir cografi alanda hizmet sunan
klinigimizde, hasta gesitliliginin yeterli duzeyde saglanmis olmasi muhtemeldir.
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Operasyonlarin kolorektal ve onkolojik cerrahi alaninda uzmanlagsmig iki
cerrah tarafindan yapilmis olmasi, patolojik piyeslerin yine gastrointestinal
patoloji konusunda uzmanlasmis iki patolog tarafindan incelenmis olmasi

galismamizin guglu yanlari olarak ileri surulebilir.

Sonug olarak; hastaliksiz sag kalimi etkileyen faktorler olarak APR
yapilmasi ve perinoral invazyon saptanmasi, sag kalim agisindan bakildiginda
ise yalnizca APR yapilmasi bagimsiz risk faktori olarak bulunmustur. Lokal
rekurrenste ise anastomoz kagagi ve venoz-vaskuler invazyon bulunmasi
bagimsiz birer risk faktorii olarak saptanmistir. Ozetle, timérde kot
prognostik ozelliklerin varligi ve APR yapilmasinin gerekli oldugu timorlerin

rektum kanser cerrahisinde kotu prognozla iligkili oldugu saptanmistir.
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gecirdigim ve ileride bir pargasi olmak igin sabirsizlandigim, goreve
basladigim 16 Eyllil 2011 tarihinden itibaren de bir ferdi olmaktan gurur
duydugum Uludag Universitesi Genel Cerrahi Anabilim Dal’nin tim

¢alisanlarina,

Asistanlik surrecinde sirt sirta verdigim Dr. Ozkan BALCIN ve Dr. Halil
TURKAN’a,

Tez haziriginda bana destek veren Yrd. Dog. Dr. Nesrin UGRAS’a,

Yanlarinda oldugumda beni hep guclu hissettiren Uzm. Dr. Halit Ziya
DUNDAR ve Uzm. Dr. Ozgen ISIK’a,

Benim igin gercek bir abla gibi olan Yrd. Dog. Dr. Pinar SARKUT a,

Dunyanin en anlamli meslegini yapma yetki ve emanetini bana veren,
birlikte calisma firsati buldugum tim Uludag Universitesi Genel Cerrahi
Anabilim Dali dgretim (yeleri; Prof. Dr. Halil BILGEL, Prof. Dr. Ismet
TASDELEN, Prof. Dr. Nusret KORUN, Prof. Dr. Yilmaz OZEN, Prof. Dr. Ekrem
KAYA, Prof. Dr. Sehsuvar GOKGOZ, Prof. Dr. Remzi EMIROGLU, , Dog. Dr.
Turkay KIRDAK ve Dog. Dr. Ersin OZTURKe,

Kisisel ve mesleki gelisimimde ¢ok derin izleri olan Prof. Dr. Sadik
KILICTURGAYa,

Tam 5 yil boyunca higbir an destegini esirgemeyen, en zor zamanlarda
arkamizda duran ve tez surecindeki zorluklarda yanimda olan sayin
danigsmanim Prof. Dr. Tuncay YILMAZLAR’a en derin saygl ve minnetle,

tesekkurlerimi sunarim.

41



OZGECMIS

30 Nisan 1986 tarihinde Kayseri'de dogdum. Babam Fikret TIRNOVA
ve annem Fatma TIRNOVA’nin tek gocuguyum. ilkégrenimimi Bursa Iznik
Omerli Koyl Ilkokulu'nda tamamladiktan sonra 1996 yilinda iznik Anadolu
Lisesi’ni kazandim ve 2003 yilinda mezun oldum. 2003-2010 yillari arasinda 1
yili ingilizce Hazirlik Egitimi olmak tizere Uludag Universitesi'nde Tip Egitimimi
tamamladim. 11 ay sure ile Bilecik ili Osmaneli ilgesinde mecburi hizmet
pratisyenlik gorevimi surdurdikten sonra 2011 yili Eylal ayinda Uludag
Universitesi Genel Cerrahi AD’da uzmanlik egitimime basladim. Halen bu

kurumda Arastirma Gorevlisi olarak ¢calismaktayim.
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