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Girig: Lokal ileri ve niiks rektum kanserinde multimodal tedavi seceneklerden biri olan intraoperatif radyoterapi (IORT), lokal
kontrolii saglamak icin tercih edilebilir. Bu calismada niiks rektum kanseri nedeniyle radikal cerrahi ve intraoperatif radyoterapi
uyguladigimiz hastalar iizerindeki deneyimimizi sunmayi amagladik.

Metod: Acbadem Mehmet Ali Aydinlar Universitesi Tip Fakiiltesi, Maslak Hastanesi'nde Kasim 2012 ve Aralik 2016 tarihleri ara-
sinda niiks rektum kanseri nedeniyle radikal cerrahi ve IORT uygulanan hastalarin klinik 6zellikleri ve ameliyat sonrasi takipleri
degerlendirildi.

Bulgular: Calismamiza niiks rektum kanseri olan 8 hasta (4 kadin) dahil edildi. Tiim hastalarda niiks adenokarsinom mevcuttu.
Hastalarin ortanca yas degeri 54.5 (33-67) ve viicut kitle indeksi 24.3 (19.6-32.5) kg/m? idi. Rektum kanseri icin yapilan ilk
ameliyatlarin tiimii sfinkter koruyucu rezeksiyondu. Niiks tiimdr nedeniyle 4 hastaya asagi anterior rezeksiyon, 2 hastaya abdo-
minoperineal rezeksiyon, 2 hastaya da pelvisten kitle gikariimas islemi uygulandi. 5 hastaya RO, 2 hastaya R1 ve 1 hastaya R2
rezeksiyon yapildi. Ameliyat sonrasi erken donem takiplerinde 2 hastada cerrahi yara enfeksiyonu gelisti. Ortanca hastanede
kalis siiresi 8 (4-10) giindii. Ortanca 35.5 (7-52) aylik takip siiresince 4 hasta hastaliksiz takip edilmektedir. iki hastada pelvik
niiks gelisti. iki hasta eksitus oldu.

Sonug: Niiks rektum kanserinde intraoperatif radyoterapi, toksisite riskini azaltarak yiiksek doz radyoterapi uygulayabilmemize
olanak saglayan ve bu yolla cerrahinin lokal kontrol iizerindeki etkinligini artiran bir yontemdir.

Anahtar sozciikler: Niiks rektum kanseri, intraoperatif radyoterapi, multimodal tedavi

INTRAOPERATIVE RADIATION THERAPY FOR RECURRENT RECTAL CANCER
ABSTRACT

Introduction: As one of the multimodal treatment options available in locally advanced or recurrent rectal cancer, intraoperative
radiotherapy (IORT) may be a preferred option to achieve local control. In this study, we aim to report on our experience with
those recurrent rectal cancer cases which were treated with radical surgery and intraoperative radiotherapy.

Methods: Cases treated with radical surgery and IORT for recurrent rectal cancer between November 2012 and December 2016
at Acdbadem Mehmet Ali Aydinlar University Medical Faculty Hospital, Maslak, Istanbul, were included in this study.

Results: 8 patients (4 male, 4 female ) with recurrent rectal cancer were included in this study. All the patients had recurrent
adenocarcinoma. The median age was 54.5 (range 33-67) and median BMI was 34.3 (range 19.6-32.5) kg/m?. In all cases, the
previous surgery undertaken was sphincter-preserving resection. For recurrent tumors, low anterior resection was performed
on 4 patients, abdominoperineal resection was performed on 2 patients and pelvic exenteration was performed on 2 patients.
RO resection was observed in 5, R1in 2, and R2 in 1 patient. At short-term follow-up, infection had developed at the operative
site in 2 patients. The median hospital stay was 8 (4-10) days. During the median follow-up period of 36 (7-52) months, 4
patients were observed to be disease-free, 2 patients had pelvic recurrence and 2 patients died.

Conclusion: IORT increases the effectiveness of surgery for local control in recurrent rectal cancer and additionally decreases the
risk of toxicity, thus enabling the application of high dose radiotherapy.

Keywords: Recurrent rectal cancer, intraoperative radiation therapy, multimodal treatment
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Niiks Rektum Kanserinde IORT

sizyon ile cerrahi teknikte saglanan gelismelerin

yanisira, neoadjuvan ve adjuvan tedavilerdeki iler-
lemeler sayesinde niiks orani %4-8 oranina gerilemistir
(1). Hastalarin yasam kalitesini ileri derecede bozan lokal
nikste tedavisiz sagkalim ortalama 6-7 aydir (2,3). Niks
rektum kanserinde visseral rektal fasya gibi dogal bariye-
lerin olmamasi hastaligin bu alanda sinirli kalma ihtimalini
azaltir (4). Lokal niiks gelisen rektum kanseri tedavisinde
kemoterapi (KT), eksternal radyoterapi (RT) ve cerrahiyi
iceren multimodal tedavi uygulanmakla birlikte kiratif
rezeksiyon yapilan hastalarda bile tekrar niiks gelisme
olasihgi cok yuksektir (5). Niiks rektum kanseri tedavisinde
uygulanan multimodal tedaviye intraoperatif radyoterapi
(lORT) eklendiginde lokal kontrolde ve sagkalimda anlam-
I iyilesme saglanabildigi bildirilmistir (6).

Rektum kanseri tedavisinde total mezorektal ek-

IORT radyasyonun cerrahi sirasinda rezeksiyon yapilmis
timor yatagina veya komplet rezeksiyon yapilamayan
lezyonlarda reziduel timor yatagina, cerrahi insizyon ka-
patilmadan 6nce bir aplikator yardimi ile tek fraksiyonda
yliksek doz (8-21 Gy) radyoterapi verilmesidir (7). IORT
meme, yumusak doku timorleri, jinekolojik tlimorler,
bas-boyun, pankreas ve kolorektal tiimorlerin tedavisin-
de lokal kontrolu artirmak icin primer veya boost tedavisi
olarak kullanilmaktadir (8). Preoperatif kemoradyoterapi
(KTRT) sonrasi lokal niiks gelisen rektum kanseri hastala-
rinda IORT kullanimi normal dokulara radyasyon maruzi-
yetini minimuma indirdigi icin etkin bir tedavi modalitesi
olarak kargimiza ¢ikmustir (9). Ozellikle reirradyasyon uy-
gulanacak hastalarda kiictk bir alana yiiksek doz verilme-
sini sagladigi icin eksternal radyoterapiden daha giivenli
ve etkin bir yontemdir. IORT megavoltaj elektron isinlari,
ortavoltaj X isinlari ve HDR brakiterapi yontemleri kullani-
larak yapilabilmektedir. IORT az sayida merkezde oldugu
icin Ulkemizde bu konudaki deneyimler cok sinirlidir. Bu
calismada lokal niiks rektum kanseri nedeniyle radikal cer-
rahi ile birlikte IORT uyguladigimiz hastalarin sonuclarini
sunmayi amacladik.

Materyal-method

Kasim 2012-Aralik 2016 tarihleri arasinda Acibadem
Mehmet Ali Aydinlar Universitesi Tip Fakiiltesi, Maslak
Hastanesi'nde niiks rektum kanseri nedeniyle radikal
cerrahi ve IORT uygulanan hastalarin verileri etik kurul
onayi alindiktan sonra retrospektif olarak degerlendirildi.
Hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri, ameliyat 6ncesi
ve sonrasi aldiklari tedaviler, ameliyat ozellikleri ve ameli-
yat sonrasi takipleri degerlendirildi.

Ameliyat 6ncesi tim hastalar klinik ve radyolojik bulgular
ile multidisipliner timér konseyinde genel cerrah, radyas-
yon onkologu, medikal onkolog ve radyolog tarafindan
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degerlendirildi. Cerrahi rezeksiyonu zor veya niiks olasiligi
yuksek vakalarin tamami tiim diagnostik gortintiilemele-
ri ile beraber detayl olarak tartisildi. Hem cerrahi teknik
hemde IORT teknigi agisindan uygun olup olmadigina ka-
rar verildi. Cerrahi rezeksiyon tamamlandiktan sonra anas-
tomoz yapilmadan énce iORT uygulanacak alandan karin
ici organlar uzaklastirilarak timér alanina iORT uygulandi.

Intraoperatif radyoterapi

Hastanemizde IORT icin hazirlanmis bir adet ameliyat-
hane bulunmaktadir. Bu ameliyathane, iyonlastirici rad-
yasyon yayan cihazlar icin Turkiye Atom Enerjisi Kurumu
tarafindan lisanslama yonetmeligine gore zirhlamasi ya-
pilmis olup kurum tarafindan lisans alinmistir. IORT plan-
lanan hastalar icin bu ameliyathanede her islem 6ncesi
bitin enerjiler icin gerekli “output (verim)” 6lglimleri
alinmaktadir. Ameliyat tarihinde cerrahi rezeksiyondan
sonra radyoterapi ekibi ameliyathaneye davet edilmistir.
Radyasyon onkologu tarafindan cerrahi sirasinda preo-
peratif degerlendirilmis olan hastada operasyon sira-
sinda rezeksiyon tipine, yerlesim yerine ve komsu riskli
organlar g6z 6niine alinarak doz ve enerji tanimlamasi
yapilmistir. intraoperatif hedef hacim tayini radyasyon
onkologu ve cerrah ile beraberce yapilmistir. Tim iORT
isinlamalari Sordina Electron Lineer Akseleratori (LIAC
12, Sordina IORT Technologies, italya) ile yapilmistir. Bu
cihazda 3,4,5,6,7,8 ve 10 cm caplarinda isinlama alan
genisligini belirleyen “kon” adi verilen aplikatorler bu-
lunmakta ve 6,8,10,12 MeV enerjilerinde elektron secimi
yapilabilmektedir.

Uygun aplikator steril sartlarda timor yatagina yerlesti-
rilip sabitleme yapildiktan sonra intraoperatif radyasyon
dozu, ve 1sin enerjisi secimleri, timor yerlesimi, boyutu
ve riskli organ komsuluguna goére radyasyon onkologu
tarafindan belirlenmistir. Secilen doz ve enerji secimle-
ri Tablo 1'de verilmistir. Isinlanan alan hacmi 40-60 mm
capinda ve 20-40 mm kalinligindadir. Doz hesaplamalari
medikal fizikciler tarafindan IORT sirasinda tiim uygula-
ma ve setup hazirlandiktan sonra yapilmis ve dokiimen-
te edilmistir. Uygun setup kurulup, cihaz etrafinda hare-
ketli hazir koruma (polikarbon ve celik karisimi) panelleri
ile zirhlama yapildiktan sonra ameliyathane bosaltilip
isinlama gerceklestirilmistir. Bu sirada anestezi altinda
olan hastanin monitorizasyonu yapilmistir.

Bulgular

Calismada 8 hasta (4 kadin) mevcuttu. Hastalarin or-
tanca yas degeri 54.5 (33-67) yildi. Niks hastalik nede-
niyle bagvuran 5 hastaya ameliyat oncesi es zamanh
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kemoradyoterapi (KTRT) uygulandi. Bir hastaya preop KT
uygulandiktan sonra IORT planli boost olarak kullanildi.
Bu hastaya cerrahi sonrasi eksternal RT ve eszamanli KT
verildi. iki hastada ise rekiirren tiimér yerlesimi preop
veya postop eksternal RT'ye uygun olmadigi icin sadece
IORT uygulandi. Hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri
Tablo 2'de gosterilmistir.

Dort hastaya sfinkter koruyucu rezeksiyon, 2 hastaya ab-
dominoperineal rezeksiyon, 2 hastaya pelvisten kitle ¢ika-
rilmasi ameliyati uygulandi. Sfinkter koruyucu rezeksiyon
yapilan tim hastalara koruyucu ostomi yapildi. Ortanca
ameliyat surresi 380 (240-420) dakika idi. Hastanede kalig
suresi ortanca degeri 8 (4-10) giindu. Niiks timor yerlesi-
mi 8 hastanin 4'inde anastomoz hattinda, 2'sinde pelvis-
te, 1'inde kolonda, 1'inde rektumda géruldi. 5 hastaya RO,
2 hastaya R1, 1 hastaya ise R2 rezeksiyon yapild. Bir hasta-
ya periton tutulumu nedeniyle hipertemik intraperitoneal

Tablo 1. IORT dncesi ve sonrasi takip verileri

kemoterapi (HIPEK), 1 hastaya ise karacigerden metas-
tazektomi yapildi. Histolojik tiimor tipi tim hastalarda
adenokarsinomdu. Ortanca timor capi 4 (2-7,3) cm idi.
Hastalarin ikisinde patolojik incelemede bdlgesel lenf
nodu tutulumu tespit edildi. Preoperatif KTRT uygulanan
bir hastanin patolojik inceleme sonrasinda timoér dokusu
tespit edilmedi.

Ortanca IORT dozu 15 Gy (12-21) idi. Hastalarin iORT 6n-
cesi ve sonrasi takip verileri ve IORT uygulamasinin de-
taylari Tablo 1'de g0sterilmistir. Hastalarin ortanca takip
suresi 35.5 (7-52) ay idi. Ameliyat sonrasi erken donemde
2 hastada yara yeri enfesiyonu gelisti. Takipleri sirasinda
1 hasta lokal niiks, 1 hasta ise masif tromboemboli nede-
niyle eksitus oldu. Diger 6 hastanin 4'U hastaliksiz, 2 hasta
ise niks hastalik nedeniyle adjuvan tedavi altinda yasa-
maktadir. Hastalarimizin hicbirinde IORT'ye bagl yan etki
gozlenmedi.

Preop Preop [ORT  Enerji  Kon Biiyiikliigii Adjuvan  Sagkalim  Lokal
Hasta No sadeceKT KTRT (Gy) (Gy) (MeV) (cm) Rezeksiyon  Tedavi (ay) Niiks Takip
| - 54 15 12 6 R2 KT 52 - Hastaliksiz yastyor
Il - - 20 10 4 RO KT 8 - Ex (vendz tromboemboli)
I - 45/57,5* 15 10 5 R1 KT 37 + Ex ( niiks hastalik)
I\ 54 20 12 4 R1 KT 39 Niiks yasiyor (lokal)
V - - 21 8 5 RO KT 36 - Hastaliksiz yaslyor
VI + - 12 8 B RO KT+RT 35 - Hastaliksiz yaslyor
v WET e ° RO KA e manetn)
Vil - 50 15 10 5 RO KT 7 - Hastaliksiz yasiyor

* SIB (simultane entegre boost)
** 2. niikste Stereotaktik radyoterapi ile (SBRT) 7 fr x 5Gy tedavi almis.

Tablo 2. Hastalanin demografik ve klinik 6zellikleri

VKi  Ameliyat Siiresi ~Hastanede Yahs

HastaNo  Yas Cinsiyet  (kg/m?) (dakika) Siiresi (giin) Ameliyat Stoma Durumu Komplikasyon

| 54 E 31,8 400 4 Low Anterior Rezeksiyon Kolostomi -

Il 55 E 32,5 320 10 Low Anterior Rezeksiyon ileostomi -

1l 67 K 19,6 350 7 Pelvik Kitle Eksizyonu - -

IV 59 E 24,8 240 4 Pelvik Kitle Eksizyonu - -

V 33 K 23,8 400 9 Low Anterior Rezeksiyon ileostomi -

Vi 40 K 28,3 420 9 Low Anterior Rezeksiyon ileostomi -

Vi 51 E 21 420 10 Abdominoperineal Kolostomi, Yara Yeri
Rezeksiyon Urostomi Enfeksiyonu

Vil 61 K 21,8 360 5 Abdominoperineal Rezeksiyon Kolostomi Yara Yeri

Enfeksiyonu

ACU Saghk Bil Derg 2019; 10(3):473-477
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Tartisma

Rektum kanseri tedavisinde iyilesmelere ragmen cevresel
sinir pozifligi %1-33, lokal niks %3-8 arasinda devam et-
mektedir (10,11). Lokal niiks gelisen hastalarda ise yapila-
cak cerrahiislem hem teknik agidan zordur hemde cevresel
sinir pozifligi %45'lere, 3 yillik lokal niiks %43'lere ulasa-
bilmektedir (12,13). Daha 6nceden neoadjuvan KTRT alan
hastalarda normal toksisitesi nedeniyle ikinci seri RT uygu-
lanmasi zordur. Ancak uygun olan hastalarda pelvik RT veya
[ORT ile lokal kontrolu arttirmak mimkiindiir (12,14). Ancak
tim bunlara karsin lokal niikstin tedavisi halen ¢ok 6nemli
bir sorundur ve tedavi planlamasi titizlikle yapilmahdir.

Niks rektum kanserinde multimodal tedavi icerisinde
IORT uygulamasinin sagkalim ve lokal kontrolde daha iyi
sonuc verdigi ve preoperatif KT ile birlikte sagkalimi artir-
dig1 gosterilmistir (15-17). 5 yillik sagkalimin %30 oldugu
niiks rektum kanserinde IORT kullanimi ile sagkalimda
%15'e ulasan artis saglanabilmektedir (16,18).

Rezeksiyon sonrasi geride kalan timor durumu (RO,R1,R2)
sagkalim ve niks icin en 6nemli faktorlerin basinda gel-
mektedir (5,9). Lokal ileri ve niks kolorektal kanserde
mikroskopik ve makroskopik hastalik kontroli icin stan-
dart radyoterapi dozunun asilmasi gerekmektedir (19-21).
Wiig ve ark (22) yapmis oldugu calismada RO rezeksiyonda
IORT uygulanan ve uygulanmayan hastalar karsilastirildi-
ginda sagkalim arasinda fark saptanmamasina ragmen lo-
kal kontrolde IORT'in etkili oldugu bildirilmistir. Lokal ileri
ve niiks kolorektal kanser nedeniyle cerrahi+iORT uygula-
nan hastalarda RO ve R1 rezeksiyon arasinda lokal niikste
fark saptanmamistir (23). R2 rezeksiyonun sonuglarin kot
olarak beklenmesine ragmen, eksternal RT'ye iORT eklen-
diginde sagkalim ve lokal niikstin bu olgularda iyilestigi
gosterilmistir (14). Bizim serimizde yer alan R2 rezeksiyon
sonrasi IORT uyguladigimiz bir hasta 52 aydir hastaliksiz
olarak takip edilmektedir. Haddock’un yapmis oldugu der-
lemede niiks rektum kanserinde IORT uygulandiginda; RO
rezeksiyon ile lokal kontrol %60-80, 5 yillik sagkalim %40-
50; R1 rezeksiyon ile lokal kontrol %30-60, 5 yillik sagkalim
%20-30; R2 rezeksiyon ile lokal kontrol %30-50, 5 yillik sag-
kalim %15-25 oldugu bildirilmistir (9). Niiks rektum kan-
serinde cerrahi+iORT ile eksternal RT+IORT+cerrahi tedavi
proktokolleri karsilastirildiginda eksternal RT alan hasta-
larda lokal nliks daha diistik, sagkalimin daha fazla oldugu
bildirilmistir (12,24). Bizim calismamizda 6 hastaya iORT ile
birlikte ameliyat dncesi ya da sonrasi donemde eksternal
RT uygulandi. Bu hastalarin 3’tinde niiks gelismedi.

Periton tutulumu olan lokal ileri rektum kanseri tam kur
saglanma ihtimali az olan hasta grubunu olusturmaktadir.
Bu hastalarda anektodal olarak HiPEK ile birlikte IORT'u
birlestiren tedavi modalitesi dustinebilir. Klaver ve ark
(25) HIPEK ve IORT’'u 5 hastada uygulanmistir. Ortalama
20,6 (10-34) ay takip suresi olan bu olgu serisinde 4 hasta
hastaliksiz olarak izlenmistir. Bizim serimizde bir hastaya
periton tutulumu nedeniyle HIPEK uygulandi. Adjuvan
kemoterapi alan bu hasta 36 aydir hastaliksiz olarak
izlenmektedir.

Eksternal RT sirasinda 1sinlama alanina bagirsak anslarinin
girmesini 6nleyemedigimizden toksik sonuglara neden
olabilir. Ayrica kronik diyare, bagirsak obstruksiyonu, fis-
tal ve cilt Glserasyonu gibi ciddi uzun dénem komplikas-
yonlarda eksternal RT sonrasi goriilebilir (26). Bu nedenle
tekrar RT yapilirken ince bagirsaklarin isinlama alanindan
uzaklastinimasi 6nem tasimaktadir. iORT isinlanacak alan-
dan diger organlari uzaklastirarak hedef alana yiiksek doz
RT uygulamamiza olanak saglamaktadir. Bdylece RT'nin
bagirsaklara olan yan etkilerini azaltabilir. IORT sonrasi
cerrahi alan enfeksiyonu gelisebilir (9). Mirnezami ve ark
(27) yapmis oldugu 29 calismayi iceren sistemik derleme-
de IORT'un iirolojik ve anastomotik komplikasyonlarda
artisa neden olmadig, yara yeri enfeksiyonunda artisa ne-
den oldugu gosterilmistir. Klink ve ark (28) yapmis oldugu
calismada iORT+cerrahi ve sadece cerrahi yapilan hastalar
karsilastirildiginda komplikasyon oraninin benzer oldugu
bildirilmistir. IORT'un pelviste kullanimini sinirlayan etken
periferik sinir hasari ile olusturdugu, gli¢suzlik ve duyu
kaybi olusturmaksizin agri ile kendini gdsteren néropa-
tidir. Néropati insidansinin iIORT'de recetelendirilen doz
ile iliskili oldugu gésterilmistir. IORT dozunun 15 Gy ‘den
ylksek olmasi noropati riskini artirmaktadir (22). Bizim
calismamizdaki hastalarda major komplikasyon gelisme-
mistir. iki hastada yara yeri enfeksiyonu gelismistir. Buna
hasta sayisinin azhgi, akilci ve uygun ostomi uygulamasi
etken olabilir.

Calismamizda hasta sayisinin az olmasi ve kontrol grubu-
nun olmamasi eksiklik gibi gérinmesine ragmen temel
amacimiz bu zorlu ve tedavi yonetimi tam belirlenme-
mis hasta grubunda IORT tecriibemizi degerlendirmekti.
Dogru klinik degerlendirme ve uygun endikasyon ile iIORT
niiks rektum kanserinde, rezidu kalan olgularda dahi ka-
bul edilebilir sonuclar sunabilen multimodal tedavi sece-
neklerinden biridir.
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