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PANKREAS KANSERI TEDAVISINDE
RADYOTERAPININ ETKINLIGININ DOZ iLE iLiSKisi

Biinyamin Kaplan* < Eray Karahacioglu** « Serdar Soyuer* <
Oguz G. Yildiz*** ¢ Okan Orhan***

OzZET

Calismanin amaci, pankreas kanserlerinin teda-
visinde, uygulanan radyoterapi dozunun, genel
sagkalim oranlari tizerine etkisinin incelenmesidir.

Retrospektif olarak yapilan bu ¢alismaya Erciyes
Universitesi Tip Fakiltesi Radyasyon Onkolojisi
Anabilim Dali’'nda radyoterapi uygulanan 22’si
opere, 6'si inoperabl 28 pankreas kanseri olgusu
dahil edilmistir. Opere edilen olgulardan sadece
tcinde radikal rezeksiyon yapilmis, 19’unda pal-
yatif cerrahi girisim uygulanmustir. Tim olgular
Co-60 teleterapi cihaziyla, gtnlik 180-200
cGy’lik dozlarla ve haftada bes gtin isinlanmuglar-
dir. Olgularda, toplam tedavi dozlari 2700 ile
5400cGy arasinda degismektedir. Toplam 3600
cGy’in altinda radyoterapi uygulanan 12 olgu ve
3600 cGy’in lzerinde uygulanan 16 olgu genel
sagkalim oranlari agisindan karsilagtirilmistir.

Ortalama takip siiresi 9,7 ay, tiim olgularin orta-
lama yagam stireleri 9,7 ( 2,1 -17,3 ) ay olarak he-
saplanmugtir. Ugbin altiyiiz cGy'in altinda RT uy-
gulanan olgularin genel sagkalimlari 7,4 (2,1- 9,4)
ay olarak hesaplanirken 3600 cGy ve/veya tizerin-
de RT uygulanan olgularda ortalama genel sagka-
lim 11,4 (3,2-17,3) ay olarak hesaplanmstir. Log-
Rank analiziyle yapilan karsilastirmada aralarinda-
ki fark istatistiksel olarak olduk¢a anlamli bulun-
mustur (p=0,0003).

Sonug olarak, pankreas kanserlerinin tedavisin-
de, radyoterapinin 3600 cGy’in (izerinde uygulan-
masi halinde sagkalim avantaji sagladigi gézlen-
mistir.

Anahtar Kelimeler: Pankreas kanserleri, radyote-
rapi.

SUMMARY

The Effect Of Total Radiation Dose On Survival
In Pancreatic Cancer

The aim of this study was to investigate the effect
of total radiation doses on survival in pancreatic
cancer patients.

This retrospective study was performed at the
Erciyes University Department of Radiation
Oncology on 28 patients with pancreatic cancer.
Of these, 22 were considered operable and six
inoperable. Three out of 28 patients were treated
by radical resection before radiotherapy, and pal-
liative surgery was performed on 19 patients. All
patients were treated with doses of 180-200
cGy/day for five days per week using a Co-60
teletherapy device. Total treatment doses ranged
between 2700-5400 cGy. A comparison was
made between survival rates for patients receiving
more than 3600cGy and those receiving less than
3600cGy.

The median follow-up time was 9.7 months.
The overall survival rate for both groups was 9.7
months. The survival rates for patients receiving
more than 36 Gy and patients receiving less than
36 Gy were 11.4 months and 7.4 months, respec-
tively, showing a statistically significant difference
between the two groups (p=0,0003).

Radiotherapy has been shown to have more
effect on overall survival rates when doses higher
than 3600cCy are given.
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Pankreas kanserleri en agressif timorlerden-
dir. Tani aninda % 50 olguda karaciger veya pe-
ritoneal yayilim vardir. Uzak metastaz saptanma-
yan hastalarin %80’ inde ise lokal ileri evre has-
talik olup, sadece % 10 olguda tiimér pankreas
ile simirhdir ve radikal rezeksiyona elveriglidir (1).
Son 35 yilda insidansi giderek artan ve ABD’de
kanserden oltimlerden besinci sirayi alan pankre-
as kanserlerinin tedavisinde, gesitli yontemler uy-
gulandig halde, bes yillik sagkalim oranlari pek
ylzguldurict degildir (2). Peripankreatik noron
ve lenfatik kanallari hizla invaze etmesi sebebiy-
le kemoterapi, tist abdomene genis alandan iste-
nen dozlarda radyoterapi uygulamanin zorlugu
nedeniyle de radyoterapi etkili olamamaktadir.
Bu nedenle cerrahi tedavi modelinin sagkalim
tzerindeki etkisi ylksektir.. Pankreas kanserleri
onceden inanildiginin aksine radyoterapiye du-
yarl timorlerdir, ancak radyoterapiden (RT) kli-
nik yararlanimi doza bagli olarak degismektedir
(3).

GEREC VE YONTEM

Retrospektif olarak yapilan bu calismaya,
pankreas kanseri tanisi alan ve Aralik 1992 ile
Mayis 1997 tarihleri arasinda klinigimizde RT uy-
gulanan, 22'si opere, altisi inoperabl 28 olgu da-
hil edilmistir. Opere olgulardan 3’tine (% 14) ra-
dikal rezeksiyon, 19 olguya ise tikanma sariligini
duizeltmeye yonelik palyatif cerrahi girisim olarak
kolesistojejunostomi veya hepatikojejunostomi
uygulanmistir . Olgularin 17’si erkek, 1I'i kadin,
ortalama yas 58'dir. Hastalarin Eastern Coopera-
tive Oncology Group (ECOQ) kriterlerine gore
performans durumu, 0-1: 12 olgu (% 43) ve 2-3:
16 olgu (% 57) olarak saptanmistir. Hastalardan
19’ unda (% 68) abdominal agri ve/veya sirt agri-
si vardi. Radyoterapiye baglamadan 6nce alti (%
22) olguda sarilik tespit edilmisti. Olgularin
20'sinde (% 70) timoriin yerlesim yeri pankreas
basi idi.

Tedavi Yontemi: Hastalara Co-60 teleterapi
cihaziyla, gunlik 180-200 cGy'lik fraksiyonlar-
da, haftada bes giin ve toplam 2700-5400 cGCy
RT uygulanmistir. Tedavi 6n-arka iki paralel alan-

dan verilmistir. Oniki olguda tolere edememeleri
sebebiyle tedavi 3600 cGy'de kesilmistir. Kalan
16 olguda ise 3600-5400 cGy arasi dozlar uygu-
lanmis olup 11 olguda ( % 70 ) 4400 cGy'in tize-
rine ¢ikilmistir. Tam rezeksiyon yapilan ti¢ olgu-
dan ikisinde 3600 cGy’nin tizerinde ,bir olguda
ise 3600 cGy’'nin altinda radyoterapi uygulanmis-
tir. Hicbir olguda radyoterapiyle eszamanh ke-
moterapi uygulanmamistir.

Istatistik: Hastalarin genel sagkalimi; operabl
ise operasyon tarihinden itibaren, operabl degil-
se, teshisin konuldugu andan itibaren Kaplan-
Meier yontemiyle hesaplanmistir. 3600 cGy’in
altinda doz alan grupla 3600 cGy ve tizerinde
doz alan grubun sagkalim egrileri arasindaki an-
lamlilik Log-Rank testiyle analiz edilmistir. Tim
bu istatistik analizleri, SPSS-PC paket programi
kullanilarak yapilmustir.

SONUCLAR

Ortalama takip stresi 9,7 ay, tim olgularin or-
talama yasam sureleri 9,7 ( 2,1 -17,3 ) ay olarak
hesaplanmistir (Sekil 1). Radikal rezeksiyon yapi-

Sekil 1: Tim olgularin genel sagkalim egrisi
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lan olgu sayisi yeterli olmadigindan, bu grubun,
inoperabl veya palyatif cerrahi uygulanan vakala-
rin sagkalimlari ile kargilastiriimasi yapilamamis-
tir.

Ucbin altiytiz cGy’in altinda RT uygulanan ol-
gularin genel sagkalimlari 7,4 (2,1- 9,4) ay olarak
hesaplanirken 3600 cGy ve/veya tizerinde RT uy-
gulanan olgularda ortalama genel sagkalim 11,4
(3,2-17,3) ay olarak hesaplanmistir. Log-Rank
analiziyle yapilan karsilagstirmada aralarindaki
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fark istatistiksel olarak olduk¢a anlamli bulun-
mustur (p=0,0003)(Sekil 2).

Sekil 2: Radyoterapi dozlarina gore genel
sagkalim egrileri (p=0,0003)
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TARTISMA

Pankreas kanserleri, ge¢ semptom vermeleri
sebebiyle tanisi oldukga geciken ve bu yiizden de
tedavisinde bir hayli ge¢ kalinan bir tiimér grubu
olup ortalama sagkalim 6.5 ay civarindadir (4,5,6).
Hastalik erken evrede yakalanmis ve rezektabl ise
60 aya varan genel sagkalimlar bildirilmektedir
(7,8). Bizim calismaya aldigimiz olgulardan 22’si
opere olmus olmakla beraber, sadece ti¢ olguda
(% 13 ) radikal rezeksiyon uygulanmis ve bu olgu-
larin ortalama sagkalim stresi 14,8 ay olarak sap-
tanmigtir. Palyatif cerrahi uygulanan olgularla,
inoperabl olgulari birlikte ele aldigimizda ortala-
ma sagkalim stresi 5,1 ay bulunmustur.

Literattirde, kuratif cerrahi uygulanan vakalar-
dan, cerrahi sonrasi RT uygulanan olgularda orta-
lama sagkalim 14 ay, kontrolde birakilarak RT uy-
gulanmayan olgularda ise 10 ay bulunmustur; fa-
kat tic yillik sagkalim oranlari istatistiki olarak an-
lamli citkmamistir (% 21’e karsin % 19)(3). Non-
kuratif cerrahi uygulanan vakalardan, postopera-
tif RT uygulanan olgularda ortalama sagkalim 12
ay iken, RT uygulanmayanlarda 6,5 ay bulun-
mustur (3).

Klinik ve radyolojik olarak anrezektabl kabul
edilen ve cerrahi uygulanmayan vakalarda cerra-
hi 6ncesi kemoradyoterapi uygulamasi, timorin
rezektabl hale gelmesini saglamak suretiyle has-
talarin genel sagkalimlarini artirmistir (7,8,9).
Lawrence C. ve ark.’nin yaptigi bir calismada (10)

baslangigta anrezektabl olan on vakanin yedisin-
de preoperatif kemoradyoterapi ile rezektabilite
sinirlarina ulagiimigtir. Yine ayni ¢calismada 31 ol-
gudan sadece 11'i (% 33) potansiyel rezektabl
iken, preoperatif kemoradyasyondan sonra bu sa-
y1 17" ye (% 55) ¢cikmistir. Baglangicta anrezek-
tabl oldugu halde, rezektabl hale gelen vakalarda
tc yilhk sagkalim % 48 iken, rezeksiyon yapila-
mayanlarda bu oran % 0 bulunmustur.

Rezektabilite 6nemli olmakla beraber uzak me-
tastazin varligi da sagkalimda oldukca etkilidir. Or-
negin; anrezektabl olup uzak metastazi olmayan
vakalarda, RT ile ortalama sagkalim 8,5 ay iken,
uzak metastaz varliginda bu 3,5 aya inmistir (3).

Pankreas kanserlerinde lokal-bolgesel kontro-
[t ve sagkalimi artirmayi amaglayan calismalar
devam etmektedir. Primer timor bolgesinde rad-
yasyon dozunu artirmayi saglayan radyoaktif
implant uygulamasi, intraoperatif radyoterapi ve-
ya konformal radyoterapi tekniklerinin kullanil-
mas! bunlardan bazilarndir ( 12,13,14,15). Gast-
rointestinal Tumor Study Group hyperfraksiyone
RT ile ilgili calismalar yapmis ancak buradan el-
de edilen sonuglar sagkalim avantaji saglanama-
digini ortaya koymustur(16). Ayni konuda Prott F)
ve arkadaslarinin yaptigi akselere radyoterapi ve
kemoterapi calismasi ise, 6zellikle lokal ileri ve
anrezektabl pankreas kanserli olgularda, normal
tedavi zamaninin yarisi kadar kisa bir stirede uy-
gulanabilmesi yontiyle tavsiye edilmistir (17).

Bu ¢alismada, 6ncelikli olarak; radyoterapi do-
zunun genel sagkalim tzerindeki etkisi saptanma-
ya calisilmis ve bu amagla 3600 cGy’in altindaki
dozla 3600 cGy ve lizerindeki doz karsilastiriimis-
tir. Yuksek doz RT uygulanan olgulardaki genel
sagkalimin, diisiik doz uygulanan gruba oranla an-
lamli derecede iyi oldugu saptanmistir (11,4 ay’a
karsin 7,4 ay). Bu konuyla ilgili olarak Tisdale BA
ve ark.’nin yaptigi bir calismada hastalar {i¢ gruba
ayrilmis; birinci gruba 4000 cGy’den az, ikinci
gruba 4000-5000 cGy arasi ve Uglincti gruba da
5000-6000 cGy arasi doz uygulanmistir. Ortalama
sagkalim 4000 cGy’in altinda doz verilenlerde 5,6
ay, 4000-5000 cGy verilenlerde 14,7 ay ve 5000-
6000 cGy verilenlerde ise 15,7 ay olarak tespit
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edilmistir (2). Yine Moertel CG ve arkadaglari yap-
tiklari bir calismada hastalari sadece 6000 cGy
RT, moderate doz RT (4000 cGy) + 5-fluorouracil
(5-FU) ve yiiksek doz RT + 5-FU kombinasyonlari-
na randomize ettikleri calismada sadece yiiksek
doz RT ile median sagkalim 5,5 ay bulunmustur.
5-FU ile kombine edilen RT’lerde yalnizca RT ile
karsilagtirildiginda, kombine tedaviler lehine ol-
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