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OZET

Amag: Lokal ileri evre serviks kanseri tanisiyla radyoterapi
uygulanan olgularda tedavi sonuglarinin ve bu sonuglari etkileyen
prognostik faktorlerin belirlenmesi. .

Metod: Ocak 1992-Aralik 2001 tarihleri arasinda Ege Univer-
sitesi T1p Fakiiltesi Radyasyon Onkolojisi Anabilim Dali’nda ino-
pere serviks karsinomu tanisi ile radyoterapi uygulanan 375 olgu
retrospektif olarak degerlendirilmistir. Sagkalim analizleri Kap-
lan-Meier yontemiyle yapilmis, tek degiskenli analizlerde log-
rank, cok degiskenli analizlerde Cox regresyon testi kullanilmugtir.

Bulgular: Medyan yas1 55 (aralik: 28-80) olan olgularin 114’u
(%304) premenapozal, 16’s1 (%4.3) perimenapozal ve 234’i
(%62 .4) postmenapozal donemde tan1 almistir. Evrelere gore dagi-
Iim; 26 olgu (%6.9) evre IB2, 51 olgu (%13.6) evre 11A, 202 olgu
(%53.9) evre 1IB, 25 olgu (%6.7) evre IIIA, 51 olgu (%13.6) evre
IIB ve 20 olgu (%5.3) evre IVA seklindedir. Olgularin %86.1°i
(323 olgu) epidermiod karsinom, %6.9’u (26 olgu) adenokarsinom
histolojisindedir. Ikiyiizseksen olguya (%74.7) eksternal radyote-
rapi ile kombine intrakaviter radyoterapi, 95 olguya (%25.3) yal-
niz eksternal radyoterapi uygulanmustir. Yetmis olguya (%18.7)
radyoterapiyle eszamanli kemoterapi uygulanmstir. Takip siiresi
medyan 37 aydir (aralik 6-145 ay). Genel tedavi basarisizlig1 ora-
n1 %28 olup %12’si yalniz lokal-bolgesel niiks, %12.5’i uzak me-
tastaz, %3.5’1 hem lokal-bolgesel niiks hem de uzak metastaz sek-
lindedir. Bes yillik genel, lokal niikssiiz ve hastaliksiz sagkalim
oranlar1 sirastyla %73, %77 ve %63 tiir. Tedavi sonuglarm etkile-
yen prognostik faktorlerin degerlendirilmesinde tek degiskenli
analizlerde lokal niikssiiz sagkalimin 50 yag alti olgularda
(p=0.02) ve yalniz eksternal radyoterapi uygulananlarda (p=0.04);
hastaliksiz sagkalimin ileri evre (p=0.000), yalniz eksternal radyo-
terapi uygulanan (p=0.000) ve kemoterapi uygulanmayan
(p=0.03) olgularda olumsuz yonde etkilendigi belirlenmis, ayni
degerlendirme genel sagkalim i¢in tekrarlandiginda brakiterapi ek-
lenen olgularda sagkalimin artti§1 gosterilmistir (p=0.0006). Cok
degiskenli analizlerde lokal kontrol, hastaliksiz ve genel sagkalim1
etkileyen faktorler degerlendirildiginde tek prognostik faktoriin
hastaliksiz sagkalimi etkileyen evre (p=0.04) oldugu gosterilmis-
tir. Yan etki degerlendirmesinde %55.2 oraninda akut, %57.3 ora-
ninda ise gec toksisite gozlenmis; derece 4 yan etki ile kargilasil-
mamigtir.

Sonug: Lokal ileri evre serviks karsinomlarinda radyoterapi ile
etkin lokal kontrol saglanmaktadir. Lokal kontrol ve sagkalimi et-
kileyen prognostik faktorlerin ayrintili olarak bilinmesi hastaya
0zglin tedavi yontemlerinin gelistirilmesinde ve daha iyi sonuglar
alinmasinda yardimeci olabilir.

Anahtar Kelimeler: Lokal ileri evre serviks kanseri, radyote-
rapi, prognostik faktorler.

ABSTRACT

Objective: To determine the treatment results and prognostic
factors in patients with locally advanced cervical cancer treated
with radiotherapy.

Materials and Methods: The medical records of 375 patients
treated with radiotherapy from January 1992 to December 2001 at
Ege University Faculty of Medicine Department of Radiation On-
cology were reviewed retrospectively. Survival analyses were per-
formed using Kaplan-Meier method. Log-rank test was used for
univariate analyses and Cox regression model was used for multi-
variate analyses.

Results: Median age was 55 (range 28-80), 114 cases (30.4%)
were premenopausal, 16 were (4.3%) perimenopausal and 234 we-
re (62.4%) postmenopausal. The distribution per FIGO stage was
1B2: 26 patients (6.9%); IIA: 51 (13.6%); 1IB: 202 (53.9%); 1IIA:
25 (6.7%); IIIB: 51 (13.6%); IVA: 20 (5.3%). Histologically 86.1%
(323 patients) were epidermoid carcinoma and 6.9% (26 patients)
were adenocarcinoma. Ninety five patients (25.3%) were treated
with external radiotherapy alone; 280 (74.7%) received both exter-
nal radiotherapy and intracavitary brachytherapy. Seventy patients
(18.7%) received concomitant chemoradiotherapy. Median follow-
up duration was 37 months (range 6-145 months). The failure rate
was 28% with 12% of patients having only local failure, 12.5%
only distant failure and 3.5% both local and distant failure. Five-ye-
ar overall, local progression-free and disease-free survival rates we-
re 73%, 77% and 63% respectively. In univariate analysis poor
prognostic factors identified for local-progression-free survival we-
re age younger than 50 (p=0.02) and external radiotherapy alone
(p=0.04); for disease-free survival advanced stage (p=0.000), exter-
nal radiotherapy alone (p=0.000) and no chemotherapy (p=0.03).
Addition of brachytherapy to external radiotherapy increased ove-
rall survival (p=0.0006). In multivariate analysis the only signifi-
cant prognostic factor for local control, disease-free and overall sur-
vival was stage (p=0.04). Treatment related acute and late toxicity
rates were 55.2% and 57.3% respectively. None of the patients de-
veloped grade IV morbidity.

Conclusion: Radiotherapy provides effective local control in
patients with locally advanced uterine cervical cancer. Determina-
tion of the prognostic factors influencing local control and survival
could help us to individualize the treatment strategy for each pati-
ent thus improving treatment outcome.

Keywords: Locally advanced cervical carcinoma, radiothe-
rapy, prognostic factors.
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GIRIS

Tarama programlarina ragmen Amerika Birlesik
Devletleri’nde her yil yaklasik 14.000 yeni invaziv
serviks kanseri olgusu tan1 almakta ve bunlarin yarist
tan1 aninda lokal ileri evrede bulunmaktadir. Radyo-
terapi ileri evre serviks kanserinde ana tedavi modeli-
dir. Radyoterapi ile 5 yillik genel sagkalim oranlari
yaklasik %65 olarak bildirilmekte ancak hastaligin
evresine gore bu oran %15 ile %80 arasinda degis-
mektedir (1-13). Esas Oliim nedeni kontrol edileme-
yen pelvik hastalik olup radyoterapideki gelismelere
ragmen hastaligin kontrolii cogu zaman miimkiin ol-
mamaktadir. Radyoterapinin etkinligi tiimor dozunun
arttirllmasi ile artmakta, ancak bu da tiimérii ¢evrele-
yen normal dokularda 6nemli fonksiyon bozukluklar
ile karakterize ge¢c yan etkilere neden olmaktadir.
Eksternal radyoterapiye eklenen brakiterapi ile timor
voliimiinde yiiksek dozlar saglanirken ¢evre normal
dokularin diisiik dozlar almasi1 komplikasyon oranla-
rin1 azaltip bagar1 oranini arttirirken, radyoterapi ile
eszamanli kemoterapi uygulamalar1 sinerjistik etki ile
tiimoriin radyasyona cevabini arttirmakta ve yanit
oranlar1 yilikselmektedir (1-8,13-16).

Lokal ileri evre serviks kanserinde tedavi basarisi-
ni, lokal kontrol, hastaliksiz ve genel sagkalimi etki-
leyen prognostik faktorler cok sayida calismada de-
gerlendirilmis olup yas, evre, lenf bezi tutulumu, tii-
mor boyutu, hemoglobin seviyesi, hasta performansi,
brakiterapi ve/veya kemoterapi kombinasyonu bagli-
ca prognostik faktorler olarak belirlenmistir (13,15-
26).

Bu calismada lokal ileri evre serviks kanseri tanisi
ile radyoterapi uyguladigimiz olgularda tedavi sonug-
lar1 ve bu sonuglart etkileyen prognostik faktorler de-
gerlendirilmistir.

MATERYAL VE METOD
Ocak 1992-Aralik 2001 tarihleri arasinda lokal ile-
ri evre serviks kanseri tanistyla Ege Universitesi Tip
Fakiiltesi Radyasyon Onkolojisi Anabilim Dalinda
radyoterapi uygulanan 375 olgu retrospektif olarak
degerlendirilmistir. Olgularin tedavi oncesi fizik ve

jinekolojik muayeneleri yapilmig, hemogram, karaci-
ger ve bobrek fonksiyon testleri, akciger grafisi, ba-
tin-pelvik bilgisayarli tomografisi istenmistir. Tiim
olgularda servikal biyopsi ile tan1 konmus, siklikla
beraberinde dilatasyon ve fraksiyone kiiretaj uygulan-
migstir. Evreleme FIGO (International Federation of
Gynecology and Obstetrics) klinik evrelendirme kla-
sifikasyon sistemine gore tanimlanmig, endometrial
yayilim, pelvik, periaortik lenf bezi metastazi ayri
olarak degerlendirmeye alinmigtir. Eksternal radyote-
rapi 1993 yili 6ncesi Co 60 teleterapi cihaziyla 1993
yil1 sonrast 6-25 MV lineer hizlandirici ile timorii ve
bolgesel lenf bezlerini iceren AP/PA veya dortlii pel-
vik sahadan giinliik 1.8 Gy fraksiyon dozunda hafta-
da 5 giin uygulanmis, biiylimiis paraaortik lenf bezi
varliginda paraaortik bolge sahaya dahil edilmis, va-
jen orta 1/3’ten fazla tlimor yayilimi olan olgularda
inguinal lenf bezleri de 1sinlanmistir. Eksternal radyo-
terapiye yetersiz timor yaniti, anatomik uygunsuzluk
veya sosyal nedenlerden dolay1 brakiterapi uygulana-
mayan 95 olguda 54 Gy sonrasi kiiciilen sahalardan
64.8 Gy’e cikilmus, brakiterapi uygulanan 280 olguda
ise 50.4 Gy sonras1 orta hat korumasi yapilarak para-
metrial tutulum yoksa 54 Gy, parametrial tutulum
varliginda parametrial boost ile 59.4 Gy eksternal
radyoterapi uygulanmustir. Intrakaviter brakiterapi
microSelectron “high dose rate” (HDR) Ir-192 cihazi
ile Rotterdam aplikatorii kullanarak 2000 y1ilina kadar
A noktasina bir hafta ara ile 2x8.5 Gy (toplam 17 Gy),
2000 yili sonrasinda ge¢ komplikasyonlar1 azaltmak
amaci ile fraksiyon dozu diigiiriiliip fraksiyon sayisi
arttirilarak birer hafta ara ile 3x6 Gy (toplam 18 Gy)
uygulanmigtir. Su anki protokolumuz ‘“American
Bracytherapy Society” (ABS) onerileri dogrultularin-
da 5x5 Gy seklindedir.

Yetmis olguya (%18.7) radyoterapiyle eszamanl
kemoterapi uygulanmistir. Bu olgularin 12’sinde rad-
yoterapinin ilk ve son dort giinii 1000 mg/m?2 5-FU 96
saatlik devamli infiizyon seklinde verilmig, 58 olguya
radyoterapiyle eszamanli 40 mg/m?2 haftalik cisplatin
uygulanmistir. Medyan kiir sayist 5°tir (aralik: 3-7).
Klinigimizde su anki standart uygulama ise hemog-
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ram, bobrek-karaciger fonksiyon testleri ve perfor-
mans1 uygun olgularda radyoterapiyle eszamanli haf-
talik 40 mg/m? cisplatindir. Olgular kemoterapi uygu-
lamasindan sonra 2 saat i¢inde eksternal radyoterapi-
ye alinmakta, kemoterapi uygulanan giinlerde braki-
terapi uygulanmamaktadir.

Radyoterapiye bagli erken ve ge¢ yan etkiler
RTOG (Radiation Therapy Oncology Group) yan et-
ki derecelendirme sistemine gore belirlenmistir.

Istatistiksel degerlendirmede sagkalim siire ve
oranlar1 Kaplan-Meier yontemiyle hesaplanmis, grup-
lararas1 sagkalim farki “logrank™ testi ile degerlendi-
rilmis, cok degiskenli analizler “Cox” regresyon mo-
deline gore yapilmustir.

BULGULAR

Medyan yast 55 olan (aralik: 28-80) olgularin
114’1 (%30.4) premenapozal, 16’s1 (%4.3) perimena-
pozal ve 234’1 (%62.4) postmenapozal donemde tant
almistir. Evrelere gore dagilim; 26 olgu (%6.9) evre
IB2, 51 olgu (%13.6) evre IIA, 202 olgu (%53.9) ev-
re [IB, 25 olgu (%6.7) evre IIIA, 51 olgu (%13.6) ev-
re IIIB ve 20 olgu (%5.3) evre IVA seklindedir. His-
topatolojik degerlendirmede %86.1 oraninda (323 ol-
gu) epidermoid karsinom, %6.9 oraninda (26 olgu)
adenokarsinom, %6.2 oraninda (23 olgu) diger histo-
patolojik tipler olarak saptanmistir. Abdominopelvik
tomografi ile yapilan incelemede 42 olguda (%11.2)
lenf bezi metastazi belirlenmis olup olgu 6zellikleri
Tablo 1’de gosterilmistir.

Intrakaviter brakiterapi 280 olguda (%74.7) eks-
ternal radyoterapi ile kombine edilmis ve 241 olguda
(%86.0) 2x8.5 Gy, 26 olguda (%9.2) 3x6 Gy fraksi-
yon dozunda verilmisgtir. Geri kalan 13 olguda (%4.8)
mesane ve rektum noktalarinin aldigi dozlara gore
modifikasyon yapilarak farkli fraksiyon dozlar1 uygu-
lanmustir.

Medyan 37 aylik (aralik 6-145 ay) takip siiresinde
45 olguda (%12) yalmz lokal-bolgesel yineleme, 47
olguda (%12.5) en sik akcigerde olmak iizere uzak
metastaz, 13 olguda (%3.5) lokal-bolgesel yinele-
meyle birlikte uzak metastaz saptanmistir. Bes yillik

lokal-niikssiiz, hastaliksiz ve genel sagkalim oranlari
strastyla %77, %63 ve %73 tiir. Lokal-niikssiiz sag-
kalimi etkileyen prognostik faktorler degerlendirildi-
ginde 50 yas alt1 (p=0.02) ve yalniz eksternal radyo-
terapi uygulanan (p=0.04) olgularda lokal kontroliin
olumsuz etkilendigi, buna karsilik evre (p=0.13), lenf
bezi metastazi varlig1 (p=0.14) ve kemoterapi uygula-

Tablo 1. Olgu 6zellikleri

Olgu
sayist %

Yas

Medyan 55 (aralik: 28-80)

<50 yas 144 384

>50 yas 231 61.6
Menapoz durumu

Premenapozal 114 304

Perimenapozal 16 43

Postmenapozal 234 624

Bilinmeyen 11 2.8
Evre

Evre IB2 26 6.9

Evre ITA 51 13.6

Evre IIB 202 53.9

Evre IIIA 25 6.7

Evre I1IB 51 13.6

Evre IVA 20 53
Histopatoloji

Epidermoid karsinom 326 86.9

Adenokarsinom 26 6.9

Diger 23 6.2
Pelvik lenf bezi metastazi*

Yok 208 555

Var 42 11.2

Degerlendirilemeyen 125 333
Paraaortik lenf bezi metastazi*

Yok 289 77.1

Var 10 2.7

Degerlendirilemeyen 76 20.3

*BT veya MR gibi goriintiileme yontemleriyle belirlenen



8 OZSARAN ve Ark.

masi ile lokal kontrol arasinda iligki olmadig1 belir-
lenmistir. Ayn1 degerlendirme hastaliksiz sagkalim
icin tekrarlandiginda, evre (p=0.000), yalniz eksternal
radyoterapi uygulanmasi (p=0.000) ve kemoterapi
uygulanmamasi1 (p=0.03) ile hastaliksiz sagkalimin
olumsuz etkilendigi, yas (p=0.33) ve lenf bezi varligi-
nin (p=0.98) etkisinin olmadig1 belirlenmistir. Genel
sagkalima etki eden faktorler degerlendirildiginde
intrakaviter brakiterapi ile kombine tedavi edilen ol-
gularda sagkalimin arttig1 (p=0.0006) gozlenmis, yas
(p=0.24), evre (p=0.06), lenf bezi metastaz1 (p=0.07)
ve kemoterapi uygulamasi (p=0.77) ile sagkalim ilig-
kisi gosterilememistir. Cok degiskenli analizlerde lo-
kal kontrol, hastaliksiz ve genel sagkalimi etkileyen
faktorler degerlendirildiginde tek anlamli prognostik
faktor hastaliksiz sagkalimi etkileyen evre (p=0.04)
olarak bulunmustur. Genel, hastaliksiz ve lokal niiks-

stiz sagkalimi etkileyen prognostik faktorler sirasiyla
Tablo 2, 3 ve 4’te gosterilmisgtir.

Radyoterapi sonrasi izlemde tedaviye yanitin de-
gerlendirilebildigi 313 olgunun 242’sinde (%64.5)
tam yanit, 58’inde (%15.5) kismi yanit saptanmusg, 13
olguda (%3.5) yanit elde edilememistir. Yan etki de-
gerlendirmesinde %55.2 oraninda akut yan etki sap-
tanmis, 93 olguda (%24.8) genitoiiriner, 82 olguda
(%22.1) gastrointestinal ve 54 olguda (%14.4) cilt
toksisitesi ile karsilagilmigtir. Geg yan etki 215 olgu-
da (%57.3) gelismisg, vajinal sinesi 126 olguda
(%33.6), vajinal stenoz 49 olguda (%13.0), idrar in-
kontinanst 32 olguda (%8.5), fibrozis 13 olguda
(%3.4) ve proktit 8 olguda (%2.1) gézlenmis, derece
4 gec yan etki ile kargilagilmamustir. Erken ve ge¢ yan
etkiler Tablo 5’te gosterilmistir.

Tablo 2. Lokal kontrolii etkileyen prognostik faktorler

S-yillik Iokal- Tek degiskenli Cok degigkenli
niikssiiz analiz analiz
sagkahm (%) (p degeri) (p degeri)
Yag
<50 yas 71.0 0.02 0.612
>50 yas 792
Evre
1B 81.1 0.13 0.06
A 79.3
1IB 75.3
IITA 54 .4
I11B 77.5
IVA 74.5
Lenf bezi met.
Yok 80.1 0.14 0.168
Var 74.3
RT
Eksternal RT 679 0.04 0.260
*ERT + BRT 790
KT
Yok 76.0 0.35 0.09
Var 76.4

*Eksternal radyoterapi+brakiterapi
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Tablo 3. Hastaliksiz sagkalimi etkileyen prognostik faktorler

5-yillik Tek degigkenli Cok degiskenli
hastaliksiz analiz analiz
sagkalim (%) (p degeri) (p degeri)
Yag
<50 yag 50.2 0.33 0.589
>50 yas 530
Evre
1B 752 0.0000 0.04
ITA 61.1
1IB 52.0
IIIA 31.9
11IB 435
IVA 30.8
Lenf bezi met.
Yok 43.7 0.98 0.202
Var 51.3
RT
Eksternal RT 27.6 0.000 0.209
ERT + BRT 57.0
KT
Yok 49.6 0.03 0.110
Var 65.8
Tablo 4. Genel sagkalimi etkileyen prognostik faktorler
5-yillik Tek degigkenli Cok degiskenli
genel sagkalim analiz analiz
(%) (p degeri) (p degeri)
Yas
<50 yas 77.1 0.24 0.612
>50 yas 709
Evre
1IB2 62.2 0.06 0.06
A 834
1IB 78.7
IITIA 72.5
111IB 62.7
IVA 49.8
Lenf bezi met.
Yok 774 0.07 0.168
Var 64.6
RT
Eksternal RT 57.8 0.0006 0.260
ERT + BRT 76.3
KT
Yok 72.6 0.77 0.09
Var 80.2




10 OZSARAN ve Ark.

TARTISMA

Serviks kanseri gelismekte olan iilkelerde kadinlar
arasinda 2. siklikta goriilen kanser olup, tarama prog-
ramlariin yayginlagmasi ile siklikla erken dénemde
(evre IA ve IB1) yakalanmakta, cerrahi ve/veya rad-
yoterapi ile %85-90’lara varan 5 yillik sagkalim so-
nuglar1 elde edilmektedir (1,11,13,15). Buna karsin
lokal ileri evrede tani alan olgularda eksternal ve int-
rakaviter radyoterapi uygulanmasiyla 5 yillik sagka-
lim oranlar1 Evre IB2-1IB icin %60-70, evre IIIA i¢in
%45-50, evre I1IB icin %25-30, evre IVA icin %10-
15 olarak bildirilmektedir (2). Calismamizda 5 yillik
hastaliksiz sagkalim orani %63, genel sagkalim ise
%73 olarak bulunmustur. Tedavi bagarisini yiikselt-
mek amaciyla farkli fraksiyonasyon semalar1, hiper-
barik oksijen uygulamasi, kemoterapi gibi tedavi yak-
lagimlar1 denenmis, yayinlanan bes randomize calig-
mada lokal ileri evre ve yiiksek riskli opere olgularda
eszamanli radyokemoterapi uygulamasi ile sagkalim
avantaji elde edilmesi lizerine Subat 1999°da NCI
(National Cancer Institute) serviks kanserlerinde rad-
yokemoterapiyi standart tedavi olarak kabul etmisgtir
(3-7). Green ve arkadaslarinin 1981-2000 yillart ara-
sinda yaymlanmig, serviks kanserli olgularda esza-
manli radyokemoterapiyi arastiran 17 randomize ¢a-
lismay1 iceren meta-analizinde potansiyel sagkalim
avantaji %12 olarak bulunmustur (8). Klinigimizde
haftalik cisplatinle radyokemoterapi standart olarak
2001 yilindan itibaren uygulanmaya baslanmis, ¢alig-

Tablo 5. Radyoterapiye bagli erken ve ge¢ yan etkiler

Olgu sayisi %

Erken yan etkiler

Sistit 93 24.8

Diare, bulanti- 83 22.1

kusma, proktit

Radyodermit 54 144
Geg yan etkiler

Vajinal sinesi 126 33.6

Vajinal stenoz 49 13.0

Inkontinans 32 8.5

Fibroz 13 34

Proktit 8 2.1

mamizda radyokemoterapi uygulanan olgularda tek
degiskenli analizlerde hastaliksiz sagkalim oranlari-
nin yiikseldigi (p=0.03) ancak lokal kontrol ve genel
sagkalimin (p=0.35, p=0.77) etkilenmedigi goriilmiis-
tiir.

Erken evre serviks kanserlerinde yalniz cerrahi ve-
ya yalniz radyoterapi ile yiiksek oranda kiir saglanir-
ken, ileri evrelerde sagkalim oranlar1 hizla diismekte-
dir. Lokal kontrol, hastaliksiz ve genel sagkalimi etki-
leyen prognostik faktorler arasinda yas, evre, timor
voliimii, histolojik tip, lenfatik yayilim, vaskiiler in-
vazyon, paraaortik lenf bezi tutulumu en onemlileri
olarak bulunmustur. GOG’nin (Gynecologic Onco-
logy Group) 626 lokal ileri evre serviks kanserli olgu-
da prognostik faktorleri degerlendirdigi ¢caligmasinda
progresyonsuz ve hastaliksiz sagkalimi etkileyen
prognostik faktorlerin periaortik ve pelvik lenf bezi
tutulumu, tim6r boyutu, hasta yasi ve performans du-
rumu oldugu belirlenmisg, bilateral hastalik ve klinik
evrenin de sagkalimi etkiledigi gosterilmistir (9).

Evre IB serviks kanserli olgularda tiimor boyutu-
nun prognostik faktor olarak belirlenmesi tlizerine FI-
GO 1994 yilinda yeni evrelendirme sisteminde timor
boyutuna gore evre IB’yi, evre IB1 ve 1B2 olarak ye-
niden gruplandirmistir (10). Finan ve arkadaglarinin
calismasinda evre IB1 ve IB2 serviks kanserli olgular
radikal histerektomi sonrasi hastaliksiz sagkalim agi-
sindan degerlendirilmis, 5 yillik hastaliksiz sagkalim
oranlar1 sirasiyla %90 ve %72.8 (p=0.02) olarak bu-
lunmustur (11). Toita ve arkadaglar1 yalniz radyotera-
pi uygulanan evre II ve evre IIIB lokal ileri serviks
kanserli olgularda tlimor voliimiiniin sagkalima etki-
sini degerlendirdikleri caligmalarinda 6 cm’den kii-
clik tiimorlerde sagkalim farki bulunmazken, 6 cm’-
den kiiciik ve biiyiik tiimorler karsilastirildiginda sag-
kalim oranlarinin %70’den %?28.6’ya diistiigii belir-
lenmistir (12). Yas ve sagkalim iligkisinin arastirildi-
&1 caligmalarda ise c¢eligkili sonuglarla kargilagilmak-
la birlikte geng yasta (<40 yas) kotii diferansiye timor
ve ileri evre ile karsilagsma riskinin fazla olmasi nede-
niyle sagkalim oranlar1 diisiik bulunmustur. Delaloye
ve arkadaglar1 radyoterapi uygulanan FIGO evre 1B
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ve IVA 568 olguyu degerlendirdikleri caligmalarinda
45 yas alt1 olgularda 5 yillik sagkalim %57, 46-60 yas
arasinda %67, 61-69 yas arasinda %60 ve 70 yas lize-
rinde %45 olarak bulunmus, 45 yasin altinda 6liim
riskinin 2 kat yiikseldigi bildirilmistir (23). Kapp ve
arkadaslar1 FIGO evre IB-IV serviks kanserli 181 ol-
guyu prognostik faktorler acisindan degerlendirmis-
ler, evre, tiimor voliimii, baslangic hemoglobin sevi-
yesi ve pelvik-paraaortik lenf bezi metastazi varligini
sagkalimi etkileyen prognostik faktorler olarak belir-
lemislerdir. Medyan 69 aylik takipte 5 yillik hastalik-
s1z sagkalim evre IB icin %94, evre 1l i¢in %63, evre
IIIB i¢in %43 ve evre IVA icin %0 olarak bulunmus,
ayni degerlendirme lokal kontrol i¢in tekrarlandigin-
da sirasiyla %94, %66, %59 ve %0 oldugu belirlen-
migtir. Pelvik-paraaortik lenf bezi metastazi varligi-
nin sagkalim, hastaliksiz sagkalim ve lokal kontrol
tizerine etkisinin degerlendirilmesinde ise lenf bezi
boyutunun 1 cm’in iizerinde oldugu olgularda 5 yillik
sagkalim oran1 %32 olarak bulunurken 1 cm’in altin-
da olanlarda %68 oraninda saptanmistir. Cok degis-
kenli analizlerde de lenf bezi metastazinin hem hasta-
liks1z sagkalimi1 hem de uzak metastaz gelisim riskini
kotii yonde etkiledigi gosterilmistir (p=0.0210,
p=0.0011) (14). Brakiterapi lokal ileri evre serviks
kanserli olgularda medikal problemler, uygunsuz
anatomi veya yetersiz tiimor yaniti nedeniyle bazen
uygulanamamakta ve bu olgular yiiksek doz eksternal
radyoterapi ile tedavi edilmektedir. Ancak ¢evre nor-
mal dokularin da yiiksek doz almasi nedeniyle kiiratif
dozlara c¢ikilamamakta ya da komplikasyon oranlari
artmaktadir. Cesitli nedenlerle yalniz eksternal radyo-
terapi uygulanan olgularla (38 olgu) HDR brakiterapi
kombine edilen (109 olgu) evre III serviks kanseri ta-
nist almig 147 olgunun karsilagtirildigi bir caligmada
pelvik yineleme oranlari sirasiyla %86 ve %50
(p=0.0002) olarak bulunmustur (15). ABS’nin 2000
yilinda yayinladig1 serviks kanserli olgularda HDR
brakiterapi Onerilerinde ileri evre serviks kanserli ol-
gularda total doz A noktasinda en az 85-90 Gy olacak
sekilde eksternal radyoterapi ile kombine brakiterapi
uygulamasinin sagkalim ve lokal kontrole katkisi ol-

dugu bildirilmistir (16). Calismamizda lokal kontrole
etki eden faktorler degerlendirildiginde tek degisken-
li analizlerde 50 yas alt1 (p=0.02) ve yalniz eksternal
radyoterapi uygulanan (p=0.04) olgularda lokal kont-
rol oranlarmin diistiigii ancak bunun ¢ok degiskenli
analizlere yansimadigi belirlenmistir. Hastaliks1z sag-
kalim oranlarinin ise tek degiskenli analizlerde ileri
evre (p=0.0000), yalniz eksternal radyoterapi uygula-
nan (p=0.000) ve kemoterapi uygulanmayan olgular-
da (p=0.03) kotiilestigi, ¢cok degiskenli analizlerde
yalniz evrenin (p=0.04) istatistiksel anlamli iligki
gosterdigi saptanmigtir. Genel sagkalim oranlarinin
tek degiskenli analizlerde yalniz eksternal radyotera-
pi uygulanan olgularda daha diisiik oldugu belirlen-
mis (p=0.0006), hem tek degiskenli, hem de ¢ok de-
giskenli analizlerde evre icin istatistiksel anlamlilik
egilimi saptanmistir (sirasiyla p=0.06 ve p=0.06).

Serviks kanserinin tedavisinde eksternal radyote-
rapi ve brakiterapi uygulamasi sonucu toplam doz,
1sinlama teknigi, fraksiyon dozu, fraksiyon sayisi, or-
ta hat korumasi gibi ¢esitli faktorlere bagh olarak de-
gisik derecelerde yan etki ile karsilagilmakta ve has-
tanin yagsam kalitesi olumsuz yonde etkilenmektedir.
Morris ve arkadaglar1 eszamanli radyokemoterapi ve-
ya yalniz radyoterapi uygulanan serviks kanseri tani-
It olgularda derece 3 ve 4 akut yan etki oranin1 %34
bulmuslar ve %70’inin radyokemoterapi alan olgular-
da gelistigini bildirmislerdir (4). Washington Univer-
sitesi’nde 1959-1989 yillan arasinda radyoterapi go-
ren olgularda gec yan etkiler degerlendirilmis, derece
2 ve 3 rektosigmoid ve iiriner komplikasyon oranlari
sirastyla %4, %2.7 ve %4.6, %3.8 olarak saptanmug,
%1 .3 oraninda nekroz goriilmiistiir (13). Peters ve ar-
kadaglarimin calismasinda radyokemoterapi uygula-
nan grupta (122 olgu) 21 olguda derece 4 toksisite ile
karsilagilirken, yalniz radyoterapi uygulanan 122 ol-
gunun 4’tinde derece 4 toksisite gelismistir. Radyoke-
moterapi kolundaki toksisitelerin %88’ hematolojik
toksisite olarak belirlenmig, bir olgu renal yetmezlik
nedeniyle kaybedilmistir (7). Calismamizda %55.2
oraninda akut, %57.3 oraninda ge¢ yan etki ile karsi-
lagilmis, derece 4 yan etki gézlenmemistir.
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Lokal ileri serviks kanserlerinde radyoterapi ile et-
kin lokal kontrol saglanmaktadir. Bu olgularda sagka-
lim ve lokal kontrolii etkileyen cesitli prognostik fak-
torler bulunmaktadir. Calismamizda erken evrede ta-
n1 konmasi, 50 yag ve lizeri olmak, eszamanli radyo-
kemoterapi uygulamasi ve eksternal radyoterapi ile
brakiterapinin kombine edilmesi lokal kontrol ve sag-
kalim oranlarini etkileyen prognostik faktorler olarak
bulunmustur. Prognostik faktorlerin ayrintili olarak
bilinmesi hastaya 6zgiin tedavi yontemlerinin geligti-
rilmesinde ve daha iyi sonuglar alinmasinda yardimci
olabilir.
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