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ÖZET 

 

Amaç ve Kapsam: Özefagus kanseri insidansı ve mortalitesi yüksek olan bir malignitedir. 

Çalışmamızda Van yöresinde yaşayan ve kliniğimizde tedavi edilen metastatik olmayan 

özefagus kanserli hastaların tedavi sonuçları ve prognostik faktörleri değerlendirilmiştir. Bu 

retrospektif çalışmada, kemoradyoterapi uygulanan özefagus kanseri tanılı hastalarla ilgili 

çeşitli faktörlerin sağkalım üzerindeki etkilerinin değerlendirilmesi amaçlanmıştır. 

Gereç ve Yöntem: Bu çalışmada küratif veya adjuvan radyoterapi ve/veya kemoradyoterapi 

uygulanan 67 özefagus kanseri tanılı hastanın verileri gözden geçirilmiştir. 

Bulgular: Genel sağkalım için takip süresi 2.17 ay ile 77.43 ay arasında değişmekte olup, 

medyan takip süresi 17.47 aydır. Medyan genel sağkalım 22.8 ay olup, 2 yıllık, 3 yıllık ve 5 

yıllık genel sağkalım değerleri sırasıyla %47.7, %34.4 ve %26.8’dir.Hastalıksız sağkalım için 

takip süresi 2.17 ay ile 77.43 ay arasında değişmekte olup, medyan takip 15.33 aydır. Medyan 

hastalıksız sağkalım 16,76 ay olup, 2 yıllık, 3 yıllık ve 5 yıllık hastalıksız sağkalım süreleri 

sırasıyla %41.5, 36.7 ve %28.6’dır. Sağkalımı etkileyen faktörlerden definitif KRT uygulanan 

hastalarda uygulanan KT kür sayısının 3 veya daha fazla olması, adjuvan KRT uygulanan 

hastalarda ise histolojik grad ve perinöral invazyon olması istatistiksel olarak anlamlı bulundu. 

Sonuç: Sonuç olarak özefagus kanserlerinde sağkalım sonuçları günümüzde de yeterli ve 

beklenen düzeyde değildir. Yeni KT ajanları ve hedefe yönelik tedavilerle ve IMRT ve 4-D 

konformal RT’nin uygulanabilir olmasıyla daha az toksik ve etkili tedavilerin randomize 

çalışmalarla araştırılması gereklidir.  

Anahtar Kelimeler: Özefagus kanseri, prognostik faktörler, kemoradyoterapi, sağkalım. 
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ABSTRACT 

 

Purpose and Content: Esophageal cancer is a malignancy with a high incidence and 

mortality rates and the majority of esophageal cancers are squamous cell or adenocarcinoma. 

We evaluate the non-metastatic esophageal cancer patients whom we treated in our clinic and 

live  in the Van region and were evaluated by prognostic factors. In this retrospective study, 

we aimed to evaluate esophageal cancer patients’ survival effected by various prognostic 

factors in the patients treated with neoadjuvan, adjuvan and definitif chemoradiotherapy(CRT) 

/ radiotherapy.  

Materials and Methods: In this study, curative or adjuvant radiotherapy and / or 

chemoradiotherapy outcomes have been reviewed data from 67 patients diagnosed with 

esophageal cancer. 

Results: Overall survival time was from 2.17 to 77.43. Median follow-up time was 17.47 

months. The median overall survival of 22.8 months, 2-year, 3-year and 5-year have overall 

survival of 47.7%, 34.4% and 26.8% respectively. Disease-free follow-up period was from 

2.17 to77.43 months, months of median follow-up is 15.33. The median disease-free survival 

of 16.76 months, 2-year, 3-year and 5-year have disease-free survival time of 41.5%, 36.7% 

and 28.6% respectively. Factors affecting survival in patients undergoing definitive CRT 3 or 

more than 3, and administered adjuvant CRT in patients undergoing histological grade, and 

perineural invasion were found to be statistically significant. 

Conclusion: The expected survival rates of esophageal cancer results is still not in level of 

what we want to have. New chemotherapy agents and targeted therapies, and 4-D conformal 

RT and IMRT being effectively applied, and less toxic treatments randomized studies are 

required to investigate. 

Keywords: Esophagus cancer, prognostic factors, retrospective, chemoradiotherapy, survival. 
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1. GİRİŞ 

 

Özefagus kanseri dünyada 2008 yılında erkeklerde 6. sırada (326.600 yeni vaka), kadınlarda 

11. sırada (155.700 yeni vaka) en sık rastlanan kanser ve erkeklerde 4.sırada (276.100 ölüm), 

kadınlarda 8. sırada (130.700 ölüm) en sık kanserden ölüm sebebidir1. Özefagus kanserinin 

erkeklerde görülme insidansı kadınlara göre 3 ila 4 kat daha yüksektir1. Kuzey-Orta Çin ile 

Orta Asya Cumhuriyetleri ve Kuzey İran’a uzanan yüksek risk alanında görülen vakaların 

yüzde 90’ı skuamöz hücreli karsinomdur (SCC)2,3. 

Amerika SEER verilerine göre özefagus kanserinin 5 yıllık sağkalım oranlarında son 30 yılda 

orta derecede artış olduğu görülmüştür. Bu artış 1975-1977 yılları arasında %5 iken 2001-

2007 arasında %19’a çıkmıştır4. Bu veriler aslında hastalığın tanı anında ne kadar ilerlemiş 

olabileceğini göstermektedir5.  

Erken evre özefagus kanserinde mümkünse cerrahi standart tedavidir ancak bu tedavinin tek 

başına kullanılabilirliği tartışmalıdır6,7. Başvuru anında hastaların sadece %30-40’ında 

potansiyel olarak rezeke edilebilecek tümor kitlesi vardır. Cerrahi serileri içeren bazı 

yayınlarda tek başına cerrahinin 5 yıllık sağkalım oranları %15-20 olarak bildirilmiştir8-12. 

Sadece cerrahiyle tedavi edilen 4627 hastaya ait verilere göre 5 yıllık sağkalım oranları evre 1 

dışındaki bütün evreler için %50’den düşük bulunmuştur. Ayrıca lenf nodu pozitifliği olan 

bütün hastalarda bu oran %15 olarak saptanmıştır13. Sağkalım oranlarındaki bu kötü tablo 

özellikle lokalize tümörler için cerrahi öncesi veya sonrası tedavileri gündeme getirmiştir. Tek 

başına RT ile de birinci, ikinci ve beşinci yıllara ait sağkalım oranları %18, %8 ve %6 olarak 

saptanmıştır14. 

Geçtiğimiz 15 yıl içinde lokal özefagus kanserinin tedavisi büyük değişimler geçirmiştir. RT 

ile eşzamanlı KT uygulanması radyasyon sensitizasyonunu ve mikrometastatik hastalığın 

kontrolünü sağlar15-17. Yapılan randomize çalışmalarda sisplatin bazlı KT’nin RT’ye 

eklenmesi sağkalım oranlarında iyileşmeler sağlamıştır18-20.  

Özellikle lenf nodu pozitif veya T3/4 hastalık için hastalara cerrahi öncesi KT veya KRT 

şeklinde indüksiyon tedavisi almaları önerilse de bazı hastalara başlangıçta cerrahi 
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uygulanabilmektedir. Tek başına cerrahi sonrası T3/4 hastalık ve/veya lenf nodu pozitif veya 

cerrahi sınırı pozitif veya yetersiz olan hastalara postoperatif adjuvan tedavi (KT+/-RT) 

verilmesinin katkıları olabilmektedir21,22. 

Bu çalışmada kliniğimize başvuran inoperatif özefagus kanserli hastalara küratif KRT veya 

cerrahi sonrası cerrahi sınır pozitifliği / yakınlığı ya da belirsizliğinden ve/veya T3/4 hastalık 

ve/veya lenf nodu pozitifliği nedeniyle adjuvan KRT/RT uygulanan özefagus karsinomlu 

hastalar retrospektif olarak değerlendirildi.  
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1. Anatomi 

Özefagus, hipofarinksten başlayıp mideye kadar uzanan müsküler ince duvarlı, içi boş bir 

organdır. Üstte altıncı servikal vertebradan başlar, onuncu torakal vertebra hizasında diyaframı 

geçerek altta onbirinci torakal vertebra hizasında mideye açılır. 

Özefagus uzunluğu yaşa ve cinse göre değişiklik göstermekle birlikte genel olarak erkeklerde 

23-30 cm, kadınlarda ise 20-26 cm’dir. Dişlerden krikofaringeusa kadar olan kısım erkeklerde 

ortalama 15 cm, kadınlarda 14 cm’dir. Dişlerden itibaren mide ile birleştiği bölgeye kadar 

ortalama erkeklerde 38-42 cm iken kadınlarda 2 cm kadar daha kısadır. Genişliği boş iken 1-

1.5 cm, doluyken de 2.5-3 cm kadar olabilmektedir23. 

Özefagus anatomik olarak servikal, torakal ve abdominal olmak üzere üç bölüme ayrılır;24 

1. Servikal özefagus: Krikofaringeus seviyesinden başlar, birinci torakal vertebra hizasında 

sonlanır. 

2. Torasik özefagus: Birinci torakal vertebradan özefagus hiatusuna kadar uzanan kısımdır ve 

kendi içinde üst, orta ve alt torasik özefagus olarak üçe ayrılır. 

3. Abdominal özefagus: Diyafragma hiatusundan başlayıp özefagogastrik bileşkede sonlanır.  

Özefagusa komşu kaslar, damarlar ve organların özefagusta oluşturduğu dört önemli anatomik 

darlık vardır. Bunlar; özefagusun başlangıç kısmında oluşan darlık (en dar yeri, üst bölgede 

krikofaringeal kasın neden olduğu darlık), aortik arkı çaprazladığı yerde oluşan darlık, sol ana 

bronşun özefagus duvarını çaprazlamasıyla oluşan darlık ve diyafragmayı geçtiği yerde 

diafragmatik hiatus ve gastroözefajiyal sfinkter tarafından oluşturulan darlıklardır (Şekil1)25,26. 

Özefagusun kanlanması inferior tiroid arter, bronşial arterler, torasik aortadan çıkan dallar, A. 

torasika interna, sol gastrik arter ve sol inferior splenik arterin dallarınca sağlanır. Özefagusun 

venöz akımının servikal kısmı inferior tiroid venlere, torasik kısmı azigos, hemiazigos ve 

aksesuar hemiazigos venlere, abdominal kısmı sol gastrik ven aracılığı ile portal sisteme drene 

olur25.  
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Şekil 1: Özefagus anatomisi ve darlıkları26.  

 

Özefagus lenf ağı açısından oldukça zengindir. Lenfatik drenaj özellikle lamina propria, 

muskularis mukoza ve submukozada tek bir yöne doğru değildir; longitudinal, yukarı veya 

aşağıya doğru olabilir, bu lenfatik ağ nedeniyle de karsinomların intramukozal ve submukozal 

yayılımı çok sık görülmektedir24,27. 

Özefagusun servikal parçasının bölgesel lenf nodlarını skalen, periözefajiyal ve 

supraklavikular bölgedeki lenf nodları oluştururken, üst, orta ve alt intratorasik özefagusun 

lenf nodlarını ise azigos veni üzerinde bulunan üst periözefajiyal, subkarinal ve azigos veni 

altında bulunan alt periözefajiyal lenf nodları oluşturur. Gastroözefajiyal bileşkenin bölgesel 
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lenf nodlarını da azigos veni altında bulunan alt özefajiyal, diyafragmatik, perikardiyal, sol 

gastrik ve çölyak lenf nodları oluşturmaktadır28,29. 

 

 

Şekil 2. Özefagusun bölgesel lenf nodları, (A) ön ve (B) yan29  

 

Özefagusun bölgesel lenf nodları, genel olarak servikal, torasik ve gastroözefajiyal bölgesel 

lenf nodlarından oluşur ve inferior tiroid arter, bronşial ve özofajiyal arterler ve sol gastrik 

arteri takip eden lenf nodları vasıtasıyla internal juguler, subkarinal, paraaortik, paratrakeal, 

paraözefajiyal, parakardiak ve çölyak lenf nodlarına drene olur (Şekil 2 ve Tablo 1). 
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Tablo 1. Özefagusun bölgesel lenf nodları29. 

1 Supraklavikular nodlar Suprasternal çentik ve klavikula yukarısı 

2R Sağ üst paratrakeal nodlar Trakea ve akciğer apeksi ile brakisefalik arterin kaudal 
kenarının kesişme alanı 

2L Sol üst paratrakeal nodlar Aortik ark tepesi ile akciğer apeksi arası 

3P Arka mediastinal nodlar Trakeal bifurkasyonu üzeri paraözefajiyal nodlar 

4R Sağ alt paratrakeal nodlar Trakea ve azigos veninin üst sınırı ile brakisefalik arterin alt 
sınırının kesişme alanı 

4L Sol alt paratrakeal nodlar Aortik ark tepesi ile karina arası 

5 Aortopulmoner nodlar Ligamentum arteriosumun lateralindeki subaortik ve 
paraaortik nodlar 

6 Ön mediastinal nodlar Brakisefalik arter veya inen aortanın ön tarafı 

7 Subkarinal nodlar Karina altı 

8M Orta paraözefajiyal lenf nodları Trakeal bifurkasyondan inferior pulmoner venin alt kenarına 
kadar 

8L Alt paraözefajiyal lenf nodları İnferior pulmoner venin alt kenarından özefagogastrik 
bileşkeye kadar 

9 Pulmoner ligament nodları İnferior pulmoner ligamentin içerisinde 

10R Sağ trakeobronşial nodlar Azigos veninin üst sınırından sağ üst bronşunun başladığı 
yere kadar 

10L Sol trakeobronşial nodlar Karina ve sol üst bronş arası 

15 Diyafragma nodları Diyafragmanın kubbesinde ve diyafragma kruslarına komşu 
veya arkasında 

16 Parakardiak nodlar Gastroözefajiyal bileşkenin hemen yanında 

17 Sol gastrik nodlar Sol gastrik arter boyunca 

18 Kommon hepatik nodlar Kommon hepatik arter boyunca 

19 Splenik nodlar Splenik arter boyunca 

20 Çölyak nodlar Çölyak arterin çıkış yeri  
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2.2. Özefagusun Embriyolojik Gelişimi ve Histolojik Yapısı 

Özefagus ve trakea intrauterin hayatın üçüncü haftası sonunda endodermin ön barsak (foregut) 

kısmında bir divertikül olarak belirir. Dördüncü hafta sonunda ön barsak, iki ayrı yapıya 

ayrılarak önde trakea, arkada özefagusu oluşturur30. Özefagus, yaklaşık 50. Günde (7. Hafta 

sonunda) kısmen normal boyutuna ulaşır31. 

Özefagusta bulunan epitelyum ve bezler endoderm kökenlidir. Önce epitel hücreleri çoğalarak 

lümenin bir kısmını veya tamamını kapatır ancak embriyonik sürecin sonuna doğru 

rekanalizasyonla lümen açıklığı tekrar oluşur32. Başlangıçta özefagus ince ve çok sıralı 

kolumnar epitelle döşeli iken 6. ve 7. haftalarda vakuolizasyon başlar ve 8. haftada silialı 

epitel oluşur ve 10. haftada ise kolumnar hücre tabakası kardioözefajiyal bezleri oluşturur24,33. 

Daha sonra proliferasyon ve differansiyasyon gerçekleşir. Gestasyonun 5. ayında özefagus 

orta 1/3 kısmında çok sıralı yassı epitel gelişmeye başlar ve proksimal ile distal uçlara doğru 

ilerler. Üst özefagus yassı epitel ile döşenen son bölgedir. Özefagusta yassı epitelin ortaya 

çıkışından sonra submukozal bezler gelişir ve bu bezlerin muhtemelen yassı epitelden köken 

aldıkları düşünülmektedir27,33.  

Özefagusun 1/3 üst kısmında yer alan muskularis externa tabakası çizgili kaslardan oluşur ve 

kaudal farengial arkta yer alan mezenşimden köken alır. Özefagusun 1/3 alt kısmındaki düz 

kaslar ise bölgesel splanknik mezenşimden köken alır34. Her iki kas tipi, kaudal farengial arkı 

da innerve eden N. vagusun dalları tarafından innerve edilir. Bunun yanında enterik sinirlerin 

innervasyonu da özefagusun çizgili kaslarının perinatal dönemde gelişerek normal 

fonksiyonlarını kazanmasında önemlidir35. Embriyonel gelişimin 6. haftasında sirküler kaslar, 

9. haftasında longitudinal kaslar oluşmaya başlar ve 5. ayda özefagusun tüm kasları normal 

anatomik konumlarına kavuşurlar24,33. 

Özefagus duvarı içten dışa doğru mukoza, submukoza, muskularis propria ve adventisya 

tabakalarından oluşur. Özefagusun sadece periton boşluğundaki kısmı seroza ile kaplıdır. 

Diğer kısımlarında seroza bulunmayıp gevşek bağ dokusu ile örtülüdür36,37. Serozanın yokluğu 

tümör hücrelerinin çevre dokulara daha kolay yayılmasına ve cerrahi sırasında anastomozda 

zorluğa neden olmaktadır37. Özefagus mukozası keratinize olmayan çok katlı yassı epitel 

(skuamöz epitel), lamina propria ve muskularis mukoza tabakasından meydana gelir. Özefagus 
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mukozası ve mide mukozası kardiyoözefajiyal bileşkede (Z hattı) birbirinden ayrılır37. 

Submukoza tabakası kan damarları, lenfatik kanallar, sinir fibrilleri ve ganglion hücrelerini 

içeren düzensiz bağ dokusundan oluşur. Submukozada bulunan sinir fibrilleri ve ganglion 

hücreleri Meissner submukozal sinir pleksusunu oluştururlar. Ayrıca bu tabakada müköz 

glandlar da bulunur. Submukozal glandların daha yoğun olduğu özefagusun üst ve alt 

parçasında lenfatik doku da diffüz bir şekilde daha yoğundur. Mukoza ve submukozada 

bulunan glandlar özefagus duvarını korumak ve nemli tutmak için mukus salgılarlar38.  

Özefagus duvarında var olan bu glandlar iki tiptir; özefajiyal proper glandlar submukozada 

bulunurlar ve tüm özefagus boyunca dağılım gösterirler, özefajiyal kardiyak glandlar ise 

mukozanın lamina propria tabakasında bulunurlar ve özefagusun distal parçasında daha 

yoğundurlar (Şekil 3)38,39. 

 

 

Şekil 3. Özefagus duvar histolojisi39.  
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2.3. Epidemiyoloji  

Özefagus kanserlerinin büyük çoğunluğu (%99) skuamöz hücreli kanserler ve 

adenokarsinomlardır40,41. ABD’de skuamöz hücreli kanserlerin insidansının azalmasına karşın 

Barrett özefagusu haricindeki adenokanserlerin insidansındaki dramatik artış dikkati 

çekmektedir4. 

ABD’de 2013 yılında 17990 özefagus kanseri tanısı konulacağı ve bunların 15210’unun 

ölümle sonuçlanacağı öngürülmektedir5. 2008 yılında ise dünya genelinde 482300 yeni 

özefagus kanseri olgusu görülmüş ve bunların 406800’ü ölümle sonuçlanmıştır 1. 

Ülkeler arasında insidans oranları 16 kat kadar farklılık gösterebilmektedir. En yüksek oranlar 

Afrika’nın güneyi, doğusu ve Doğu Asya’da izlenirken en düşük insidanslar Afrika’nın batısı, 

ortası ve Orta Amerika’da her iki cinsiyette benzer şekilde kaydedilmiştir 1. En yüksek riskin 

olduğu bölgenin sınırları İran’ın kuzeyinden Orta Asya Cumhuriyetleri’ne, oradan Çin’in orta 

kuzeyine doğru uzanır ve bu bölge özefagus kanser kuşağı olarak bilinir. Bu tanımlanan 

bölgedeki vakaların %90’ı skuamöz hücreli kanserlerdir2,3. Tam olarak anlaşılmamakla 

birlikte bu bölgedeki risk faktörleri arasında kötü beslenme, meyve ve sebze tüketiminin azlığı 

ve çok sıcak içeçeklerin tüketimi sayılabilir. ABD ve batı Avrupa ülkelerinde düşük insidanslı 

bölgelerde ortaya çıkan özefagus kanseri (SCC) olgularında ise aşırı içki ve sigara tüketimine 

%90 oranında rastlanılmaktadır42. 

Özefagus kanserinin iki majör histolojik tipinin insidansı sürekli değişim göstermektedir. 

Örneğin adenokarsinom insidansı aşırı kilo ve obeziteye bağlı olarak bazı batı ülkelerinde 

artarken aynı ülkelerde tütün ve alkol alışkanlığına karşı alınan önlemler sonucu özefajiyal 

SCC insidansları azalmaktadır. Ancak günümüzde özefajiyal SCC tütün ve alkol kullanımının 

giderek arttığı Tayvan gibi Asya ülkelerinde artmaktadır43. 
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2.4. Etyolojik Faktörler 

2.4.1. Herediter faktörler 

Çin gibi bazı yüksek özefajiyal SCC insidanslı ülkelerde bu kanserin ailesel agregasyonu 

tanımlanmıştır44,45. Benzer şekilde Barrett özefagusu için de ailesel agregasyon bildirimi 

yapılmıştır46. Ancak bu fenomenin çevresel ve genetik faktörlerle tam olarak ilişkisi 

açıklanamamıştır. ABD ve İsviçre gibi ülkelerden bile bu kanserin ailesel kümelenmesine dair 

uyumsuz veriler içeren yayınlar yapılmıştır47-50. Bugün için özefajiyal kanserin patogenezinin 

kalıtımsal faktörlerle ilişkisi tam olarak aydınlatılamamıştır.   

2.4.2. Skuamöz hücreli karsinom 

Özefajiyal SCC insidansı coğrafi bölgeler arasında oldukça farklılıklar gösterir. En yüksek 

oranlar Asya’da özellikle Çin ve Singapur’da, Afrika ve İran’da yani özefajiyal kanser kuşağı 

bölgesinde izlenir1,51,52. Tek tek ülkeler içinde de bölgesel farklılıklar görülmektedir53. 

Örneğin Çin’de Hebi eyaletinde özefagus kanseri yüzbinde 1.4, Hunyuan eyaletinde ise 

yüzbinde 140 oranında görülür54. 

Özefajiyal SCC’nin risk faktörlerini konu alan birçok araştırma yapılmıştır ve bu risk 

faktörleri incelenirken özellikle halk sağlığı açısından toplumun bütününü ilgilendiren 

konulara öncelik verilmektedir42. Örneğin sigara içme, alkol kullanımı ve düşük sebze ve 

meyve tüketimine ABD’deki olguların %90’ında rastlanılmıştır. Ancak dünyanın diğer bazı 

bölgelerinde daha spesifik risk faktörleri söz konusu olabilmektedir55. Önceden de 

vurgulandığı gibi özefajiyal kanser kuşağında bulunan İran ve Asya’da SCC için majör risk 

faktörleri tam olarak anlaşılamamıştır ancak kötü beslenme, düşük sebze meyve tüketimi ve 

çok sıcak içeçek tüketimi olası nedenler olarak öne çıkmaktadır. 

SCC insidansının dünya genelinde farklılıklar göstermesi spesifik ve spesifik olmayan risk 

faktörlerini birçok araştırmanın konusu yapmıştır. 

Yüksek insidanslı bölgelerde hastalık cinsiyet farklılığı göstermemektedir. Aksine düşük 

insidanslı bölgelerde SCC daha çok erkeklerde görülmektedir. Yapılan geniş tabanlı bir 

çalışmada düşük sosyoekonomik durumun özefajiyal SCC için önemli bir risk faktörü olduğu 

bulunmuştur 56. 
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ABD’de, Batı Avrupa’da ve diğer bazı ülkelerde sigara içmenin ve alkol tüketiminin 

özefajiyal SCC için majör risk faktörleri olduğu bilinmektedir57-59. Asya’da sigaranın giderek 

daha fazla yaygınlaşması da sigarayı Asya için majör bir risk faktörü haline getirmektedir60. 

Puro ve pipo kullanımı da sigaradan daha az olmak üzere özefajiyal SCC riskini 

arttırabilmektedir61,62. Belki de tütün ve alkol baş boyun kanserlerinde olduğu gibi sinerjistik 

bir etkiyle özefajiyal SCC riskini arttırıyor olabilir.  

Sigara ve alkol, baş-boyun ve akciğer kanserleri gibi aerodigestive kanserler için de risk 

faktörü olarak kabul edilmektedir. Özefagus kanseri tanısı alan hastaların %10-15’inde baş ve 

boyun kanserlerine de rastlanılmaktadır. Bir tür aerodigestive kanser tanısı alan olgularda 

başka bir aerodigestive primer tümör bulunma ihtimali de artmıştır. Tüketilen alkollü 

içeceklerin miktarı ve türü de özefajiyal SCC riskini değiştirir. Örneğin bira ve şaraba göre 

koyu likörün riski daha fazladır. Yine de tüketilen alkolün kümülatif miktarı alkolün türünden 

daha önemli bir faktördür63,64. Alkole karşı kişisel hassasiyetler de risk faktörü olabilmektedir 
65-67. Yapılan bir çalışmada alkol dehidrogenaz enzim varyasyonlarının aerodigestive 

kanserlere karşı koruyucu olabileceği bildirilmiştir66. 

Asya bölgesinde özefajiyal SCC gelişimiyle ilgili bazı diyetsel faktörlerin önemli olduğu 

anlaşılmıştır. Uzun bir süredir N-nitröz bileşikleri içeren gıdaların riskli olduğu 

bilinmektedir68,69. Bu bileşiklerin karsinojen etkisi DNA’yı alkilleyebilmelerinden 

kaynaklanır70. Yüksek riskli bölgelerde tüketilen bazı konserve sebzeler ve diğer gıda ürünleri 

N-nitröz bileşiklerinden zengindir71,72. Toksinojenik mantarlar da özefajiyal SCC için endemik 

olan bazı bölgelerdeki gıda ürünlerinde tespit edimiştir. Bu mantarların nitratları nitrozo 

bileşiklerine indirgeyerek DNA mutasyonlarına yol açabileceği bilinmektedir73. Asyanın bazı 

bölgelerinde kültürel bir alışkanlık olan areka fındığının palmiye yapraklarına sarılarak 

çiğnenmesi özefajiyal SCC gelişimi için bir risk faktörü olarak sayılmaktadır74,75. Buradaki 

mekanizmanın bitkide bulunan bakırın uyardığı aşırı kollajen sentezi olduğu ileri    

sürülmüştür76. 

Aşırı sıcak içecekler özefagus mukozasına termal bir hasar vererek kanser riskini       

arttırabilir77-79. Bir derlemede 59 çalışmanın en az 50’sinde aşırı sıcak içecek tüketimi 
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istatistiki olarak anlamlı olacak şekilde özefajiyal SCC için risk faktörü olarak bulunmuştur77. 

Ancak kahve ve çay tüketimi için yapılan çalışmalarda anlamlı bir sonuca ulaşılamamıştır. 

Kuzey İran’da yapılan bir çalışmada içilen sıcak çay (60-64 derece), çok sıcak çay (≥65 

derece) ve ikram edildikten sonraki 3 dakika içinde tüketilen normal çayın özefajiyal SCC 

riskini arttırdığı gösterilmiştir78. Özefajiyal SCC’nin sık görüldüğü ülkelerde yapılan 

çalışmalarda diğer bazı diyetsel risk faktörleri de tanımlanmıştır: 

Kırmızı et tüketimiyle özefajiyal SCC gelişimi arasında pozitif bir ilişki bildirilmiştir 80,81. 

Düşük selenyumun riski arttırdığı selenyum katkısı yapıldığı zaman riskin azaldığı ileri 

sürülmüştür82,83. Çinko yetmezliğinin nitrozaminlerin karsinojenik etkilerine duyarlılığı 

arttırdığı ve aşırı siklooksijenaz üretimine yol açtığı belirlenmiştir84-87. Diyetle folat alımının 

arttırılmasının özefajiyal kanser gelişimini azalttığına dair bir meta-analiz çalışması vardır88. 

Özefagusu tutan altta yatan bazı hastalıkların da akalazya ve kostik striktürler gibi SCC 

riskiyle ilişkili olabileceği düşünülmektedir. Akalazyası olan 1062 hastayı kapsayan geniş 

kapsamlı bir çalışmada tanı sonrası 1-24 yıllık süreçte özefajiyal SCC riskinin 16 kat arttığı ve 

tanıdan sonra ortalama 14 yılda kanserin tespit edildiği bulunmuştur. Özefajiyal SCC tanılı 

2414 hastayı kapsayan bir derlemede 63 hastada çocukluk çağında kostik madde yutma 

öyküsü tespit edilmiştir. Bu hastalar için SCC tanı konulma süresi maruziyeti takiben  

ortalama 41 yıl (13-71 yıl aralığında) olarak belirlenmiştir89. 

Parsiyel gastrektomi geçirmiş kişiler özefajiyal SCC açısından risk artışı yaşayabilirler. 

Özefajiyal SCC tanılı 115 hastayı değerlendiren bir çalışmada bu hastaların 12 sinde (%10) 

parsiyel gastrektomi öyküsü olduğu bulunmuştur90. Bu durum özefajiyal SCC ye predispozan 

diğer hastalıklarla ortak olan sigara ve alkol gibi risk faktörlerine bağlı olabilir. Ancak yapılan 

başka bir araştırmada ise özefajiyal SCC ve adenokarsinom ile gastrik cerrahi geçirme 

arasında herhangi bir ilişki bulunamamıştır91. Atrofik gastrit ve mide atrofisine neden olan 

diğer durumlar özefajiyal SCC geçirme riskini iki kat arttırırken adenokarsinomu 

etkilememektedir92. 

Human papilloma virus (HPV) ve diğer bazı enfeksiyöz ajanlar özefajiyal SCC patogenezinde 

suçlanmaktadır93. Bu konuda en çok ilgiyi HPV (özellikle tip16 ve 18) çekmiştir. Bu konuda 

neredeyse 100’e yakın araştırma yapılsa da özefajiyal kanser ve HPV arasında kesin bir ilişki 
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bulunamamıştır94. HPV ile özefajiyal kanser arasında ilişki olduğunu destekleyenlerin öne 

sürdüğü bilgiler; özefajiyal SCC’lerde HPV DNA’sının tespit edilmesi95-100, özefagus ve 

orofarenksin birbirine yakınlığı, özefagus ve ağız mukozasının histolojik benzerliği ve 

HPV’ye bağlı orofarengial kanser gelişiminin kanıtlanmış olmasıdır. Ayrıca hayvanlarda 

yapılan araştırmalarda ineklerde görülen özefajiyal SCC ile HPV arasında bir ilişki de 

saptanmıştır101. Karşı görüşte olanların savunduğu bilgiler ise çalışmalarda kanserli dokularda 

tespit edilen HPV DNA oranlarının oldukça fazla varyasyon göstermesi (%0-100)101 ve 

özefajiyal SCC olanlarda uyumsuz HPV serolojik sonuçlarının bulunmasıdır102-106. Bu 

çalışmalardan birinde HPV serotiplerinden yalnızca HPV 6 ve HPV 11 için çok sınırlı bir 

ilişki gösterilebilmiştir105. Sonuç olarak HPV’nin özefajiyal kanser gelişiminde bazı özel 

subtipler dışında rolüne dair herhangi bir kanıt yoktur.  

Tylosis nadir görülen bir hastalıktır. Ellerin ayakların derinin hiperkeratozu, ve artmış 

özefagus kanser riskiyle karakterizedir. Kalıtsal tip tylozis (Howell Evans Sendromu) 

özefagus kanseriyle en çok ilişkisi olandır. Otozomal dominant olarak geçer ve 17q25.1’deki 

bir tümör süpresör geni ilgilendirir107. Bu geni ilgilendiren delesyonlar sporadik formdaki 

özefajiyal SCC’lerde de görülür ve hatta bu görünümün %70 olduğu ileri sürülmüştür107. 

Tylosiste endoskopik olarak taramanın 30 yaşından itibaren yapılması ve endoskopik 

muayenenin en fazla 1-3 yılda bir yapılmasının yeterli olacağı önerilmektedir108. 

Oral bifosfonat kullanımının özefajiyal SCC ve adenokarsinom gelişimiyle ilişkili olduğu satış 

sonrası sürveyansları sırasında fark edilmiştir109. Bu ilaçları kullanan hastaların biyopsilerinde 

bulunan ve alendronata benzeyen kristalin maddeleri potansiyel olarak karsinojeniktir110,111. 

Bu gözlemlere dayanılarak FDA, Barrett özefagusu olan hastalarda oral bifosfonatların 

kullanımını önermemektedir109. ABD’de yapılan ve birinci basamak sağlık kuruluşlarına ait 

verileri kullanan bir çalışma oral bifosfonatlar ve özefagus kanser ilişkisini ele almış ve ilk 4 

yıllık izlem sonunda her iki grup arasında özefagus ve/veya mide kanseri riski açısından 

herhangi bir fark bulunamamıştır112.  

Bazı çalışmalarda geçirilmiş veya aktif baş boyun (oral kavite, orofarinks, hipofarinks, larinks) 

ve akciğer kanserleri ile özefajiyal SCC arasında senkronize veya metakronize bir ilişki 

olduğu ileri sürülmüştür108,113-120. Bu durum olasılıkla alkol ve sigara gibi ortak risk 

faktörlerinden kaynaklanmaktadır. Erkeklerdeki baş ve boyun kanserlerini konu alan 
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prospektif çalışmalarda senkronize veya metakronize özefajiyal kanser oranı %3-14 aralığında 

pozitif bulunulmuştur113,115,117,119,121,122. Metakronize lezyonlar farklı zaman aralıklarında 

ortaya çıkmış ve zamanla riskte azalma görülmemiştir. Başlangıçta yapılacak tek bir 

endoskopik muayene olası senkronize özefajiyal kanseri tespit etmede faydalı olacaktır. 

Panendoskopi (laringoskopi, bronkoskopi ve endoskopi) de yapılabilir ancak rutin 

panendoskopi kullanımı önerilmemektedir. 

2.4.3. Adenokarsinom 

Son üç dekatta özefagus, özefagogastrik bileşke ve mide kardiyasında adenokanser sıklığı batı 

ülkelerinde giderek artarak sıklığı SCC’yi geçmiştir. Kanser kayıtları üzerinden yapılan bir 

çalışmada 2000-2004 yılları arasında beyaz erkeklerde özefajiyal adenokanser insidansı 

5.69/100000 ve beyaz kadınlarda 0.74/100000 olarak bulunmuştur123. 1975 ve 1979 arası 

dönemle karşılaştırıldığında bu sonuç erkeklerde % 463 ve kadınlarda % 335 lik bir artışa 

tekabül etmekteydi.  

Özefajiyal adenokarsinomla ilgili risk faktörlerini konu alan birçok çalışma yapılmıştır. 

Araştırmacılar sigara içmenin, yüksek vücut kitle indeksine (VKİ) sahip olmanın, 

gastroözefajiyal reflü hastalığının bulunmasının ve diyetle düşük sebze meyve tüketiminin 

ABD’deki özefajiyal adenokarsinomlu hastaların %80’inde mevcut olduğunu bildirmişlerdir. 

Bazı verilere göre risk faktörleri arasındaki etkileşimlerin risk faktörlerinin birebir kendisinden 

daha fazla önem taşıdığını göstermektedir. 

Özefajiyal adenokarsinomlu 305 hastayı ve bunlarla birebir eşleştirilmiş 339 kontrol hastasını 

konu alan bir çalışmada reflü, en önemli bireysel risk faktörü olarak bulunmuştur124. Ancak 

genele yayılan risk artışının tek başına reflünün varlığı veya yokluğuyla değil de, en çok 

çevresel ve genetik etkileşimlerle (sigara içme, VKİ, beş apopitotik gendeki polimorfizmler) 

alakalı olduğu anlaşılmıştır124. 

Özefajiyal adenokarsinomların çoğu reflüye bağlı gelişen Barrett metaplazisine sahip bir 

alandan kaynaklanır. Kronik reflünün özefajiyal adenokarsinom açısından bağımsız bir risk 

faktörü olarak rolü tam anlaşılamamıştır. Zira adenokarsinomluların %50’sinden fazlasında 

reflü öyküsü yoktur125. İsviçrede yapılan geniş bir vaka kontrol çalışmasında ise reflü 

semptomları hem özefagus adenokarsinomu hem de gastrik kardiya adenokarsinomuyla ilişkili 
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bulunmuştur126. Semptomları uzun süren (>20 yıl) ve şiddetli seyredenlerde risk en fazla 

ortaya çıkmıştır. Bir meta-analiz çalışmasına göre ise GÖRH semptomlarından haftada bir kez 

muzdarip kişilerde özefajiyal adenokarsinom odds oranı beş kat, günlük semptom 

yaşayanlarda ise 7 kat artmıştı127. Bu hastalarda özefajiyal ve gastrik adenokarsinom gelişme 

riski antireflü cerrahi tedavisinden sonra bile devam etmekteydi128,129. 

Barrett özefagusu olan hastalarda genel topluma göre özefajiyal kanser gelişme riski 30 kat 

fazladır. Ancak Barrett metaplazisi olanlarda bu risk daha düşüktür130. 

Sigara içme özellikle Barrett özefagusu olanlarda özefajiyal adeno kanser riskini arttırır131,132. 

Özefagusun veya gastroözefajiyal bileşkenin adenokanser geliştirme riski sigara içenlerde 

kontrol grubuna göre 2.08 kat fazla bulunmuştur131. İçilen doz arttıkça risk artmış sigaranın 

bırakılmasıyla azalmış ancak hiç içmeyenlerin düzeyine düşmemiştir131. 

Bir meta-analizde 24 tane çalışma değerlendirilmiş ve ele alınan toplam 5500 olgu incelenmiş, 

alkol tüketimiyle özefajiyal adenokarsinom arasında bir ilişki bulunamamıştır133. 

Artmış özefajiyal asit maruziyeti; asit hipersekresyonunun olduğu hastalar (Zollinger Ellison 

Sendromu’nda olduğu gibi) ve gastroözefajiyal reflüyle ilgili diğer durumları (cerrahi 

miyotomi, sfinkter dilatasyonu yapılanlar veya skleroderma hastaları) yaşayan hastalar 

özefajiyal adenokarsinom açısından risk altında olabilirler. Alt özefagus sfinkter basıncını 

azaltan ilaçların kullanımı kronik reflü yaşanmasına neden olabilmektedir. Kronik reflü 

hastalarında özefajiyal adenokarsinom ve Barrett özefagusunun daha sık görülmesi olası bir 

ilişkiyi akla getirmektedir. Ancak bu ilişkiyi güçlü şekilde ortaya koyabilecek henüz bir bilgi 

yoktur. Yapılan bir vaka kontrol çalışmasında yeni tanı almış 189 özefagus kanseri olgusu ile 

262 gastrik kardiya adenokarsinom hastası, 167 özefajiyal SCC hastası ve 820 toplum kökenli 

kontrol hastası karşılaştırılmıştır134. Alt özefagus basıncını azaltan ilaç (nitrogliserin, 

antikolinerjikler, beta adrenerjik agonistler, aminofilin, ve benzodiazepinler) 5 yıldan fazla 

kullanım öyküsü olan hastalarda özefajiyal adenokarsinom riski daha yüksek bulundu134. 

Başka bir vaka kontrol çalışmasında ise 70 yaş altı hastalarda sadece bazı astım ilaçlarıyla 

(ksantinler ve beta agonistler) Barrett özefagusu gelişimi arasında pozitif bir ilişki 

bulunabilmiştir135. Kolesistektomiyle özefajiyal adenokarsinom arasında olası bir ilişkiden söz 
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edilmiştir136. Bu çalışmada yazarlar bu risk artışının safra içeren duodenal sıvının özefagusa 

reflüsüne ve mukoza hasarına bağlı olabileceğini bildirmişlerdir. 

Obezite özefajiyal ve gastrik kardiya adenokanserleriyle ilişkilendirilmiştir. Bir meta-analizde 

VKİ 25-30 kg/m2 için 1.71’lik ve VKİ ≥30 kg/m2 olanlar için 2.34’lük bir rölatif risk artışı 

bulunmuştur137. Fakat obezite ile özefajiyal SCC insidansı arasında bir ilişki bulunmamıştır 
138. Obezite, hem özefajiyal adenokarsinom hem de Barrett özefagusu için GÖRH riskini 

arttırdığından dolayı indirekt bir risk faktörü olarak kabul edilir139,140. Bu konuda santral 

yağlanma VKİ’den ziyade en güçlü prediktördür140,141. 

Bazı özgün EGF gen polimorfizmleri EGF’nin serum düzeylerini yükselterek özellikle Barrett 

özefagusu olan hastalarda özefajiyal adenokarsinom riskini arttırmaktadırlar141. 

Helicobacter pylori özefagustaki gastrik metaplazi alanlarını kolonize edebilmektedir. Bu bilgi 

ışığında bazı yazarlarca H. pylorinin özefajiyal adenokarsinom patogenezinde rol aldığı ileri 

sürülmüştür. Ancak bu konuda yapılan bazı çalışmlarda Barrett özafagusu olanlar kontrol 

grubuyla karşılaştırılmış ve H.pylori enfeksiyonu açısından bir farklılık bulunamamıştır142-144. 

Ancak H.pylori mide kardiyasının inflamasyonuna, intestinal metaplazisine ve devamında 

adenokarsinomuna yol açabilen önemli bir faktördür. Mide kardium adenokanserleri özellikle 

ileri evrelerde distal özefagus kanserleriyle karıştırılabilen kitlelere neden olabilmektedir 145. 

H. pylorinin yokluğu özefajiyal adenokarsinoma yol açabilmektedir ancak bunun tersini de 

iddia eden yayınlar vardır146-149. Yapılan bir metaanalizde H.pylori enfeksiyonunun varlığıyla 

özefajiyal adenokarsinom arasında ters bir ilişki bulunmuştur fakat SCC’de böyle bir ilişkiden 

söz edilemez150. Bir vaka kontrol çalışmasında ise bu ters ilişkinin çevresel ve genetik 

değiştirici faktörlerden bağımsız olduğu bulunmuştur151. İstatistiki olarak anlamlı ters bir ilişki 

H.pylori ve Barrett özefagusu için de bulunmuştur150.  

Nitrozativ stres; daha öncede belirttiğimiz gibi diyet kökenli nitröz bileşiklerine maruziyet 

karsinogenezis ile ilişkilidir. Bu durumun mekanizması tam olarak anlaşılamamıştır. 

Gastroözefajiyal bileşkenin adenokarsinomuyla ilgili diyetsel nitratın rolü üzerine son 

dönemde bir çalışma yapılmış ve sonuçlar insan verileri ve in vitro deneylere 

dayandırılmıştır152-154. Nitrik oksitin yüksek luminal konsantrasyonları gastroözefajiyal 

bileşkede oluşturulmaktadır. Tükürükteki nitratın nitröz okside çevrimi ise asidik mide suyu 
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tarafından Barrett özefagusunun olduğu bölgede gerçekleştirilir. Yapılan bir laboratuar 

modeliyle nitrik oksidin üretimi ve N-nitrozo bileşiklerinin üretileceği potansiyel olarak 

karsinogenezin başlayacağı epitelyal kompartmana difüzyonu gösterilebilmiştir153. 

Tahıl lifleri ve diğer besinlerin olası koruyucu etkileri; alınan gıdalarda bulunan bazı içerikler 

özefajiyal adenokarsinomla ilişkilendirilmiştir. Diyetteki tahıl liflerinin miktarı arttıkça mide 

kardiya adenokarsinomunun gelişme riskinin azaldığı bulunmuştur155. Başka bir çalışmaya 

göre ise diyetle yüksek oranda lif, beta karoten, folat, C ve B6 vitaminlarinin alınması risk 

artışına neden olmaktadır156. Yapılan bir meta-analizde ise folattan zengin beslenmenin 

koruyucu etkisi olduğu ileri sürülmüştür88. ABD’de yapılan bir vaka kontrol çalışmasında 

besinsel antioksidanların, meyvelerin ve sebzelerin Barrett özefagasu olgularında koruyucu 

etki ortaya çıkardığı bildirilmiştir157. 

Epidemiyolojik verilere bakıldığında aspirin ve NSAİD’ler gibi siklooksijenaz inhibitörlerinin 

özellikle Barrett özefagasuna bağlı özefajiyal kanserden koruyucu olduğu söylenebilir. 

Yapılan bir çalışmada 6 çalışmanın verileri analiz edilmiş ve sonuç olarak NSAİD 

kullananların anlamlı olarak özefajiyal adenokanserden korunduğu görülmüştür. ÖGB 

adenokarsinomu için de bu risk azalması söz konusuydu. En yüksek kullanım sıklığında (her 

gün ve daha fazla) ve süresinde (≥10 yıl ) özefajiyal ve ÖGB adenokarsinomundan korunma 

oranı yaklaşık %40’idi. Ayrıca NSAİD kullanan hastalarda semptomatik ve non semptomatik 

gastroözefajiyal reflüde azalma izlenmişti. Değerlendirmeye alınan bir çalışmada ise COX 2 

(siklooksijenaz) inhibitörlerinin Barrett özefagusundan koruyucu olmadığı belirlenmiştir158. 

Adenokarsinom, Barrett özefagusu ve kronik reflünün skuamoz hücreli kanserden farklı risk 

faktörlerine sahip olması bu iki durumun farklı patobiyolojik süreçlerle ilişkili olduğunu 

düşündürmektedir. Adenokarsinom insidansı genellikle Kafkas ırkında ve erkek hastalarda 

kadınlardan 6 kat daha fazladır159. ABD’de yapılan bir çalışmada özefajiyal ve gastrik kardiya 

kanserlerinin etnik özellikleri araştırılmıştır. Sonuçta özefajiyal adenokarsinom, Kafkas 

kökenli ve erkek hastalarda 4.2/100000 insidansında bulunmuş ve bu değerin Hispanik’lerden 

iki kat, siyahi kökenlilerden ve Asya kökenlilerden 4 kat daha fazla olduğu dikkati çekmiştir 
160. Buna karşın özefajiyal SCC insidansı siyahi kökenlilerde (8.8/100,000 yıl) ve Asya 

kökenlilerde (3.9/100,000 yıl) en yüksekti. Gastrik adenokarsinom riski benzer şekilde Kafkas 

kökenlilerde daha fazlaydı (3.4/100,000 yıl). 
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Alkol büyük ihtimalle özefajiyal adenokarsinom için bir risk faktörü değildir. Yapılan bir 

çalışmada yeni tanı almış 554 özefajiyal ve gastrik kardiya adenokarsinom olgusu, 589 

özefajiyal SCC olgusu ve 695 kontrol hastası karşılaştırılmıştır56. Özefajiyal adenokarsinom 

riski ile bira veya likör tüketimi arasında ilişki bulunamamıştır, şarap tüketiminin ise riski 

belirgin azalttığı saptanmıştır. Obezite ise adenokarsinomla ilişkili SCC ile ilişkisiz 

bulunmuştur. 

2.5. Klinik  

Hem adenokarsinom hem de SCC benzer klinik bulgulara sahiptirler. Ancak 

adenokarsinomlar, daha çok distal özefagusu ve gastroözefajiyal bileşkeyi tutmasından dolayı 

ilave semptomlar verirler. Erken evrelerde genellikle bulgu vermezler, fizik muayene 

çoğunlukla normaldir. Bu dönemde, başka sebeplerle uygulanan endoskopi ile teşhis 

konulabilir 161. Lokal olarak ilerlemiş kanserler, özefagusta obstruksiyona neden olarak disfaji 

ve kilo kaybına neden olabilirler. Özefajiyal lümen çapının 13 mm’nin altına düşmesiyle 

obstruksiyon başlar ve ilerlemiş hastalığa işaret eder. Kilo kaybının nedeni disfaji, diyet 

değişikliği ve tümöre bağlı anoreksidir. 

Özefajiyal kanserin erken bulguları hafif ve nonspesifikdir. Geçici olarak elma, et, haşlanmış 

yumurta ve ekmeğin yutulmasında zorluk yaşanabilir. Ancak hastalar lokmalarını uzun süre 

çiğneyerek bu sıkıntıyı aşabilir. Hastalarda ayrıca retrosternal rahatsızlık ve yanma hissi 

gelişebilir. İlerlemiş hastalığı olanlarda gastrik sekresyonla bulaşmamış tükürük ve gıdanın 

regurjitasyonu, aspirasyon pnömonisi ve laringeal sinir tutulumuna bağlı horlama görülebilir. 

Özefagus kanserine bağlı uzun süreli kan kaybı demir eksikliği anemisine neden 

olabilmektedir. Ancak hastalar seyrek olarak melena, hematemez gibi komplikasyonlarla 

başvururlar. Benzer olarak akut üst GIS kanaması da nadirdir ve aorta, bronşiyal arterler gibi 

yapıların tümör tarafından erezyonuna bağlıdır. 

Trakeobronşiyal fistüller özefajiyal kanserin geç bir komplikasyonudur. Bu fistüller tümörün 

özefagus duvarına oradan da ana bronşlara direkt invazyonu sonucu gelişir. Bu tip hastalar 

genellikle aralıklı öksürük ve uzun süren pnömoni şikâyetleriyle başvurur. Bu komplikasyon 

gelişen hastalarda beklenen yaşam süresi 4 haftadan azdır. ABD’de erken özefajiyal 
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kanserlerin çoğu tesadüfen veya Barrett özefagusu için yapılan taramalar sırasında saptanır. 

Erken intramukozal kanserler spesifik semptom vermezler. 

2.5.1 Klinik Seyir 

2.5.1.1. Skuamöz Hücreli Karsinom 

SCC’lerin çoğunluğu özefagusun orta kısmında yerleşmişlerdir. SCC’ler genellikle polipoid 

çıkıntılardan, hasar görmüş epitelden veya plaklardan köken alırlar 162. Bu erken lezyonlar 

oldukça belirsizdir ve endoskopik muayenede gözden kaçabilir. SCC’nin endemik olduğu 

Çin’in Linxian bölgesinde yapılan bir çalışmada endoskopide fokal kırmızı alan, erozyon veya 

nodül gibi adlandırılan 31 lezyondan 25’inde aslında orta derecede displastik değişiklikler 

veya kanser bulunduğu belirlenmiştir163. Dahası orta derecede displazi veya kanseri olan 16 

hastadan 15’i (%94) bu görünür alanlar dışında da lezyonlara sahiptiler. Endoskopi sırasında 

dokunun lugol iodin ile boyanması lezyonların görülmesini kolaylaştıracaktır164. Lugol 

solusyonu glikojen içeren normal dokuları boyarken, malign hücreleri boyamaz. Daha ciddi 

lezyonlar ülserleşmiş ve sınırları belirgin kitleler olarak ortaya çıkarlar. SCC submukozayı 

erken dönemde invaze eder ve özefagus duvarı boyunca proksimale doğru ilerler165. Özefajiyal 

lenf nodları GİS’in diğer bölümlerinden farklı olarak lamina propriada yerleşiktir ve bu 

nedenle kanser invazyonu erken ve hızlı şekilde gelişir. Sonrasında ise özefagus, çölyak 

bölgesi ve aorta boyunca rejyonel lenf nodlarına yayılır. Lokal yapıların yıkımı sonucu 

trakeaya fistül bile gelişebilir. Aortanın erozyonu sonucu da ağır üst GİS kanaması 

beklenebilir. 

Karaciğer, kemik ve akciğer gibi uzak organ metastazları hastaların %30’unda görülür. Malign 

hücreleri boyamak için monoklonal antikorlar kullanıldığında kemik iliği invazyonunun 

%40’lara kadar çıktığı belirlenmiştir166. 

2.5.1.2. Adenokarsinom 

Özefagusun adenokarsinomuyla ilgili bilgi birikimi Barrett özefagusu taramaları nedeniyle 

oldukça fazladır167. Lezyonların çoğu gastroözefajiyal bileşkeye yakındır ve Barrett 

özefagusuyla ilişkilidir. Barrett özefagusundan kaynaklanan adenokarsinom bir nodül veya 

ülser olarak gözlenebilir veya herhangi bir endoskopik anormallik kaydedilmeyebilir168. 
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Barrett özefagusundan kaynaklanmayan erken adenokanser gastroözefajiyal bileşkedeki bir 

ülserden, plakdan veya nodülden kaynaklanabilmektedir169. SCC’ye benzer şekilde lenf nodu 

metastazları erkenden bitişikteki veya rejyonel lenf nodlarını tutar. Bu tömürlerin genellikle 

gastroözefajiyal bileşkede gelişmesi nedeniyle çölyak ve perihepatik lenf nodlarının tutulumu 

daha sıktır170. 

2.6. Tanı 

Özefagus kanserinin klinik belirtisi spesifik değildir ve muayene bulguları pratik olarak 

yoktur. Bu nedenle tanısı yardımcı inceleme yöntemleri ile konur. Özefagus kanserinde; 

detaylı anamnez ve fizik muayene, hemogram, detaylı biyokimya, tümör belirteçleri, akciğer 

grafisi, baryumlu özofagografi, toraks ve üst batın BT veya MRG, PET-BT, endoskopik 

ultrasonografi (EUS) ve endoskopik biyopsi tanı için yapılması gereken işlemler olarak 

sıralanabilir. 

2.6.1. Baryumlu Özefagus Grafisi 

Ağız yoluyla baryum verilerek uygulanır. Özefagustaki lezyonun yeri, uzunluğu, anatomik 

lokalizasyonu hakkında bilgi verir. En sık rastlanan SCC’dir ve polipoid, ülseratif, infiltratif 

ve yüzeyel yayılımlı olmak üzere farklı görünümlerde ortaya çıkabilir171. 

2.6.2. Bilgisayarlı Tomografi (BT) 

Özefagus kanserinin lokal ve uzak yayılımının belirlenmesinde sık kullanılan bir tanı    

aracıdır172. 

 

2.6.3. Pozitron Emisyon Tomografisi (PET-BT) 

Erken evre hastalığı, daha yapısal anormallikler oluşmadan gösterebilir. PET aynı zamanda 

anatomik olarak bozulmuş yapılarda malign hastalık varlığının ekarte edilmesine yardımcı 

olur173. Hastaların yaklaşık %15’inde tedavi şemasını değiştirebildiği gösterilmiştir          

(Şekil 4)173-175. 
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2.6.4. Endoskopik Ultrasonografi (EUS) 

Tümörün özefagus duvarı ve komşu organlarla ilişkisini, lenf bezi metastazlarını belirlemede 

BT’den üstündür176. Ayrıca lenf bezlerinin biçimi, kenar yapısı ve iç ekosu hakkında bilgi 

verir177. Lezyonun invazyon derinliği, çevre organ ve lenf nodu tutulumu değerlendirilmesi 

yapılarak gerekirse biyopsi alınabilir. Erken evre hastalık en iyi EUS ile tanımlanır. 

2.6.5. Endoskopik biopsi 

Endoskopide erozyon, ödemli ve kızarık bir alan, polip ya da mukozadan hafif kabarık bir 

kitle şeklinde görüntü verir178. Ayrıca boyama tekniği de kullanılabilir. Lugol solüsyonu ile 

normal mukoza siyah-kahverengi bir görünüm alırken malignite alanı boya tutmaz179. Böylece 

tümörü tespit etme şansını artırır180. İnfiltrasyon gösteren tümörler özefagus duvarını sirküler 

bir şekilde tutar ve lümeni tama yakın daraltır181. Endoskopik yolla hücre sitolojisi yapılarak 

tanı oranı %100’lere kadar ulaşır6,182. Endoskopi aynı zamanda bazı inoperabl vakalarda 

palyasyon sağlamak amacıyla da kullanılmaktadır. Tümöre bağlı darlığın dilatasyonu, 

tümörün lazerle veya bipolar elektrik akımı ile nekroze edilmesi, tümörlü bölgeye stent 

yerleştirilmesi palyatif endoskopik girişimleri oluşturur15,181,183,184. 
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Şekil 4. Özefagus kanserli 71 yaşında erkek hastanın BT ve PET görüntüleri. (A) Toraks BT, 

(B) PET, (C ve D) PET-BT’nin aksiyel ve koronal görüntüleri39 

 

2.7. Evreleme 

Özefagus kanseri evrelemesinde American Joint Committee on Cancer (AJCC) tarafından 

hazırlanan TNM sistemi kullanılmaktadır. 2010 yılında yapılan düzenlemede mide 

kardiyasından ÖGB’ye kadar 5 cm mesafedeki ve ÖGB’ye uzanan bütün tümörler artık 

özefajiyal tümör sayılmakta, ancak ÖGB’ye 5 cm mesafede olup mideye doğru uzanan 

tümörler ise hala gastrik kanser olarak adlandırılmaktadır185. 

T ve N tutulumu şekil 5’te şematik olarak gösterilmiştir. 2010 evrelemesinde adenokanserler 

ve SCC’ler için grad ve tümör lokalizasyonu evrelemeye dahil edilmiştir (Tablo 3,4)185.  
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Tablo 2. Ösefagus AJCC 2010 TNM evrelemesi185. 

Primer tümör (T)  

Tx: Primer tümör saptanamadı. 

T0: Primer tümöre ait kanıt yok. 

Tis: Karsinoma in situ. 

T1: Tümör lamina propria, muskularis mukoza veya submukozayı invaze etmiştir. 

T1a: Tümör lamina propria veya muskularis mukozayı invaze etmiştir. 

T1b: Tümör submukozayı invaze etmiştir. 

T2: Tümör muskularis propriyayı invaze etmiştir. 

T3: Tümör adventisyayı invaze etmiştir. 

T4: Tümör komşu organlara yayılmıştır. 

T4a: Perikard, plevra veya diyaframa invaze rezeke edilebilir tümör 

T4b: Aorta, vertebra ve trakea gibi komşu organlara invaze olarak rezeke edilemeyecek hale gelen 
tümör 

Bölgesel lenf bezleri (N) 

Nx: Lenf bezleri saptanamamıştır. 

N0: Bölgesel lenf bezlerinde metastaz yoktur. 

N1: 1-2 bölgesel lenf bezi tutulmuştur. 

N2: 3-6 bölgesel lenf bezi tutulmuştur. 

N3: 7 ve daha fazla bölgesel lenf bezi tutulmuştur. 

Uzak metastaz (M) 

M0: Uzak metastaz bulunmamaktadır. 

M1: Uzak metastaz vardır. 
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Tablo 3. Özefagus Skuamöz Hücreli Karsinomları için TNM evrelemesi* 

Evre T N M Grad*** Tümör 
lokalizasyonu** 

E0 Tis(HGD) 0 0 1,X Herhangi 

E IA T1 0 0 1,X Herhangi 

E IIB 
T1 

T2-3 

0 

0 

0 

0 

2,3 

1,X 

Herhangi 

Alt, bilinmiyor 

E IIA 
T2-3 

T2-3 

0 

0 

0 

0 

1,X 

2,3 

Üst, orta 

Alt, bilinmiyor 

E IIB 
T2-3 

T1-2 

0 

1 

0 

0 

2,3 

herhangi 

Üst, orta 

herhangi 

E IIIA 

T1-2 

T3 

T4a 

2 

1 

0 

0 

0 

0 

Herhangi 

Herhangi 

Herhangi 

Herhangi 

Herhangi 

Herhangi 

E IIIB 3 2 Herhangi Herhangi Herhangi 

E IIIC 

4a 

4b 

Herhangi 

1-2 

Herhangi 

3 

0 

0 

0 

Herhangi 

Herhangi 

Herhangi 

Herhangi Herhangi 
Herhangi 

E IV Herhangi Herhangi 1 Herhangi Herhangi 

*Skuamöz komponenti olan mikst histolojili veya başka şekilde sınflanmamış tümör 

**Primer tümörün lokalizasyonu tümörün üst sınırına göre tanımlanmıştır. 

***Histolojik Grad 

Gx: Saptanamadı- G1 gibi sınıflanır 

G1: İyi differensiye 

G2: Orta differensiye 

G3: Az differensiye 

G4: Andifferensiye- G3 skuamöz gibi sınıflanır 
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Tablo 4. Özefagus Adenokarsinomları için TNM evrelemesi185 

Evre T N M Grad*** 

E0 Tis(HGD) 0 0 1,X 

E IA T1 0 0 1-2,X 

E IB 
T1 

T2 

0 

0 

0 

0 

3 

1-2,X 

E IIA T2 0 0 3 

E IIB 
T3 

T1-2 

0 

1 

0 

0 

Herhangi 

Herhangi 

E IIIA 

T1-2 

T3 

T4a 

2 

1 

0 

0 

0 

0 

Herhangi 

Herhangi 

Herhangi 

E IIIB 3 2 Herhangi Herhangi 

E IIIC 

4a 

4b 

Herhangi 

1-2 

Herhangi 

3 

0 

0 

0 

Herhangi 

Herhangi 

Herhangi 

E IV Herhangi Herhangi 1 Herhangi 

***Histolojik Grad 

Gx: Saptanamadı- G1 gibi sınıflanır 

G1: İyi differensiye 

G2: Orta differensiye 

G3: Az differensiye 

G4: Andifferensiye- G3 skuamöz gibi sınıflanır 
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Şekil 5: Özefagus tümör invazyonu ve lenf nodu tutulumu39. 

 

2.8. Prognostik Faktörler 

Özefagus kanseri genellikle erken evrelerde semptom vermediğinden lokal ileri evre hastalık 

olarak tespit edilebilmektedir. Tanı anındaki hastanın evresi sağkalımı belirleyen en önemli 

prognostik faktördür186. Özefagus kanserinde uzak metastaz oranları: %45 abdominal lenf 

nodlarına, %35 karaciğere, %20 akciğere, %18 supraklavikuler lenf nodlarına, %9 kemiğe ve 

%5 adrenal bezlere olarak tespit edilmiştir. Özefagus kanserlerinin bu özelliğinden dolayı 

prognozları oldukça kötüdür ve cerrahi ile kür oranı %10’un altındadır175. 

Irk da bir prognostik faktör olabilir. Hussey ve arkadaşlarının bir çalışmasında Kafkas 

kökenlilerinde Afrika Amerikalıları’ndan daha fazla sağkalım oranları tesbit edilmiştir 187.  

Hastanın yaş ve cinsi; 40 yaş altında SCC görülme sıklığı az olmasına rağmen, gençlerde 

tümör prognozunun oldukça kötü olduğu bilinmektedir188,189. Yaşı 65 üstü hastaların da daha 

az yaşadıkları tesbit edilmiştir 190. KRT’nin yaşlı hastalar üzerinde güvenilirliği ve etkinliği 



27 
 

konusunda çok az veri mevcuttur. Yapılan bir çalışmaya göre 70 yaş üzerindeki hastalar 

herhangi bir ilave yan etki ve komplikasyon göstermeksizin sisplatin bazlı KRT’yi tolere 

edebilmişlerdir191. Ancak belirgin olarak komorbiditeye sahip hastalar bu tedavilerle ciddi 

toksik durumlar yaşamışlar ve doz azaltımıyla karşılaşmışlardır. Erken evre özefajiyal kanseri 

olan yaşlı hastalarda özefajektomi başarıyla uygulanabilmektedir. Ancak definitif KRT’nin 

aynı başarı oranlarını gösteren kesin kanıtlar yoktur192. Ayrıca bazı yazarlar erkeklerde yaşam 

süresinin kadınlara oranla daha kısa olduğunu savunmaktadırlar193. 

Performans durumu definitif tedavinin uygulanabilirliği açısından önemli bir prognostik 

faktördür. Kilo kaybı ve genel performans düşüklüğü kötü prognostik faktörlerdir 187.  

Tümör hacmi; bir çalışmada 5 cm’den küçük tümörü olan hastaların 2 yıllık sağkalımı %19.2 

saptamışken tümör çapı 5 cm’den büyük olan hastaların 2 yılık sağkalımı %1.9 olarak 

saptanmıştır187. Tümör boyutunun artması operasyon şansını azaltırken metastaz yapma 

oranını da arttırmaktadır. 

Mikroskobik tip ve invazyon; invazyon derinliği çok önemli bir prognostik faktördür. 

Tümörün mukozaya sınırlı olduğu durumlarda lenf düğümü metastazı oranı %20 iken, 

submukozaya invazyon olduğunda bu oran %50’ye ulaşmaktadır194,195. Lenf düğümü 

metastazından bağımsız olarak tümör mukozada sınırlı ise 5 yıllık yaşam süresi %90 iken, 

musküler invazyon durumunda oranın %40’lara düştüğü saptanmıştır194,195. Adventisyaya 

invazyonunun prognozu üç kat daha kötüleştirdiğini gösteren çalışmalar da vardır188,195. 

Adenokarsinomlar genel olarak SCC’lerden daha iyi prognoza sahiptir. Sievert ve 

arkadaşlarının opere edilmiş 1000 hastayı kapsayan bir analizlerinde 5 yıllık sağkalım oranları 

adenokarsinomlarda %47 iken SCC’de %37 bulunmuştur196.  

Özefagusun üst üçte birlik bölümünde yer alan tümörler belirgin olarak daha yüksek postop 

ölüm oranlarına sahiptir. Rezeksiyon sonrası ilk rekürrensin gelişim paternide tümör 

histolojisinden etkilenir. Üst veya orta torasik SCC’ler lokorejyonel olarak nüks etme 

eğilimindeyken distal özefajiyal adenokarsinomalar uzak bölgelerde nüks ederler. Bu verilere 

rağmen çoğu vaka serisinde adenokarsinomların prognozu özellikle erken evrelerde SCC 

lerden daha iyi gösterilmiştir170,196-201. Bunun bir nedeni de Barrett ile ilişkili kanserin lenfatik 
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yayılıma pek yatkın olmaması olabilir170,201. Bazı yazarlarca tek başına indüksiyon KT’sinin 

adenokarsinomlar için yeterli olduğu savunulmaktadır. Ancak SCC’lerde tumor kitlesini 

düşüren ve komplet rezeksiyonu kolaylaştıran KRT’nin daha başarılı sonuçlar verdiği 

bilinmektedir201.  

Bölgesel lenf düğümü tutulumu oldukça önemli bir prognostik parametredir. İlk başvuruda, 

hastaların 3/4’ünde lenf nodu metastazı vardır ve bu hastaların prognozu kötüdür202,203. Lenf 

düğümü metastazı olmayan vakalarda beş yıllık yaşam süresi %60-70 iken, metastaz olan 

vakalarda bu oran %10 civarındadır194,195,204. Bazı yazarlar metastaz görülen lenf düğümü 

sayısının da önemli olduğunu, dörtten az lenf düğümü tutulması halinde prognozun daha iyi 

olabileceğini savunmaktadır205. 

Cerrahi sınırın temiz olması uzun dönem sonuçlar dikkate alındığında önemli bir prognostik 

faktördür. Bir çalışmada KT ve devamında cerrahi ile tedavi edilenlerden cerrahi 

olmayanların, mikroskobik rezidüsü olanlar ve makroskobik rezidüsü olanların sonuçları 

benzer bulunmuş fakat temiz cerrahi sınırla opere edilenlerin uzun dönem hastalıksız sağkalım 

şansları olmuştur11. Cerrahi sınırda tümör varlığının, tümörün erken dönemde nüksüne neden 

olduğu da bildirilmektedir206. 

Lenfovasküler invazyon; SCC’nin %70’inde venöz invazyon görülmektedir. Bazı yazarlarca 

venöz invazyonun lenfatik invazyonla birlikte olduğunda prognozu daha da kötüleştirdiği 

savunulmaktadır207.  

Tümör grad’ının önemi hala kesinlik kazanmamıştır. Başka bir deyişle tümörün iyi ya da orta 

derecede diferansiye olması prognoz açısından anlamlı bulunmamaktadır188,195. Tümör 

çevresindeki iltihabi yanıt ve dejeneratif değişiklikler iyi prognostik bulgulardır. Bir çalışmada 

özefagus SCC’unda sadece invazyon derinliği ve inflamatuar yanıtın prognostik açıdan 

anlamlı olduğu ve bu parametrelere dayanan bir sınıflama yapılması gerektiği 

savunulmuştur189. 

Derin tümöral ülserasyon, sinüs trakt oluşumu ve fistül oluşumu da diğer kötü prognostik 

faktörlerdendir208. 
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2.9. Tedavi 

Torasik ösefagus kanserlerinde geçtiğimiz 15 yıl içinde lokal özefagus kanserinin tedavisi 

oldukça büyük değişimler geçirmiştir. Tek başına lokorejyonel tedavi düşük tedavi başarısı 

göstermiş ve bu durumda sistemik KT’lerin tedaviye eklenmesi uygun görülmüştür. Bu yeni 

tedavi yaklaşımlarıyla ayrıca uzak mikrometastazlar kontrol edilmeye çalışılmış ve lokal 

radyasyonun olumsuz etkileri hafifletilmeye çalışılmıştır. 

Servikal özefagusun SCC’leri özellikle özgün bir şekilde tedavi edilmelidir. Cerrahi 

uygulamada genellikle farinks, larinks, tiroid bezleri ve proksimal özefagusun bir kısmı gibi 

çok geniş bir cerrahi rezeksiyon yapılması yanında genellikle lenf nodu tutulumuna bağlı 

radikal boyun disseksiyonunun da uygulanması gerekecektir. Genellikle bu hastalara KT ile 

kombine RT cerrahiye tercih edilir, çünkü sağkalım açısından bir fark yoktur ve morbidite 

önemli derecede daha azdır.  

RTOG 85-01 çalışmasında cerrahi uygulanmayan hastalarda radyasyon terdavisine sisplatin 

bazlı KT’nin eklenmesinin sağkalım açısından katkı sağladığı bildirilmiştir18,19. 

Özefagogastrik bileşke (ÖGB) tümörlerinin tedavisi de zamanla değişim göstermiştir. TNM 

klasifikasyonunun en son basımında mide kardiyasından ÖGB’ye kadar 5 cm mesafedeki ve 

ÖGB’ye uzanan bütün tümörler artık özefajiyal tümör sayılmaktadır. Ancak ÖGB’ye 5 cm 

mesafede olup mideye doğru uzanan tümörler ise hala gastrik kanser olarak 

adlandırılmaktadır185. Günümüzde çoğu klinisyen ÖGB ve proksimal gastrik kanserleri 

özefajiyal kanser olarak kabul etmekte ve preoperatif KRT’yle tedavi etmektedir.  

2.9.1. Tek Başına Cerrahi  

Başvuru anında hastaların %30-40’ında potansiyel olarak rezeke edilebilecek tümör kitlesi 

vardır. Erken evre özefagus kanserinde mümkünse cerrahi standart tedavidir. Bu tedavinin tek 

başına kullanılabilirliği tartışmalıdır6,7. Cerrahi serileri içeren bazı yayınlarda tek başına 

cerrahinin 5 yıllık sağkalım oranları %15-20 olarak bildirilmiştir8-12. Bir çalışmada herhangibir 

adjuvan veya neoadjuvan tedavi almayan sadece cerrahiyle tedavi edilen 4627 hastaya ait 

veriler incelenmiştir. Beş yıllık sağkalım oranları evre 1 dışındaki bütün evreler için <%50 

olarak bulunmuştur. Ayrıca lenf nodu pozitifliği olan bütün hastalarda bu oran %15 olarak 
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saptanmıştır13. Sağkalım oranlarındaki bu kötü tablo özellikle lokalize tümörler için gündeme 

preoperative ve postoperative neoadjuvan ve adjuvan tedavileri getirmiştir.  

2.9.2. Tek Başına Radyoterapi 

Modern KT ve KRT uygulamalarının bilinmediği dönemlerde tek başına RT (60-66 Gy, 6-6.6 

hafta) kullanılmaktaydı ve 5 yıllık sağkalım yüzdeleri %15-20 olarak sonuç vermekteydi208-210. 

Tek başına RT verilen 8400 hastayı ve 49 hasta serisini ele alan bir çalışmada birinci, ikinci ve 

beşinci yıllara ait sağkalım oranları %18, %8 ve %6 olarak saptanmıştır14. Daha modern RT 

protokollerini kullanan bazı özel merkezlerde daha yüksek sağkalım yüzdeleri bildirilmiştir. 

Örneğin yapılan bir çalışmada lokalize hastalığı olan ve yalnızca RT alan 101 hastanın üç 

yıllık ve beş yıllık beklenen yaşam süreleri sırasıyla %27 ve %21 olarak gerçekleşmiştir (45-

52.5 Gy, 15 veya 16 fraksiyon 3-6 hafta boyunca)210. Klinik evre olarak evre 1 özefajiyal SCC 

kabul edilen (endoskopik ultrason ve BT sonrası) ve yalnızca RT (median 60.6 Gy) alan 17 

hastada beklenen yaşam süresi %59 olarak gerçekleşmiştir 211. Modern teknikler olan 3D-CRT 

(üç boyutlu konformal RT) ve IMRT (yoğunluk ayarlı RT) erken dönemde kullanılan 

sistemlere göre daha az toksiktir. Gelişmiş radyasyon teknolojisinin radyoterapideki 

avantajları bazı çalışmalarda araştırılmıştır. Örneğin Çin’de yapılan bir çalışmada özefajiyal 

SCC’si olan 269 hastada cerrahiyle tek başına RT karşılaştırılmıştır212. RT olarak 3D-CRT 

tekniğiyle 69 Gy 41 fraksiyon halinde 45 günde verilmiştir (45 Gy 25 fraksiyonda 5 hafta 

boyunca ve takiben 24 Gy günde iki kez ve 1.5 Gy lik fraksiyonlar olacak şekilde 8 gün IMRT 

kullanılarak). Sonuç olarak tek başına RT alan grupla cerrahi uygulanan grup arasında 3 ve 5 

yııllık sağkalımlar (%61 ve 37’ye karşılık %56 ve 35) açısından anlamlı bir farklılık 

izlenmemiştir. Ancak bu sonuçların adenokarsinomlar açısından benzer olması 

beklenmemelidir. Bu veriler tek başına RT’nin kullanımıyla ilgili cesaret verici olsa da 

günümüzde daha fazla toksik olmasına rağmen KRT sıklıkla tercih edilmektedir. IMRT’nin ve 

sisplatin bazlı KT’nin kombinasyonu araştırma safhasındadır. 
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2.9.3. Kemoradyoterapi 

KT’nin ve RT’nin eşzamanlı olarak verilmesi operasyon öncesi dönemde denenen bir rejimdir. 

KT’nin tek başına cerrahi öncesi indüksiyon amacıyla verilmesi aşağıda tartışılmıştır. 

2.9.3.1. Definitif Kemoradyoterapi 

Eşzamanlı KRT uygulamalarında, KT radyasyon sensitizizasyonuna yol açtığından ve lokalize 

antitümöral etkisi maksimum olduğundan oldukça etkilidir. KT bu esnada mikrometastatik 

hastalığı da kontrol altına alır15-17. Yapılan randomize çalışmalarda sisplatin bazlı KT’nin 

RT’ye eklenmesi sağkalım oranlarında iyileşmeler sağlamıştır18-20. Ancak bu konudaki veriler 

daha çok SCC ile ilgili çalışmalardan gelmiştir. Ayrıca bu çalışmalarda tümörlerin tedavi 

öncesi evrelemeleri iyi yapılmadığından sonuçların yorumlanması da güçleşmektedir.  

Önemli bir çalışma olan RTOG 85–01 çalışmasında tek başına RT (RT 64 Gy, 32 fraksiyonda, 

tüm özefagusa 50 Gy ve tümöre 5 cm ilave ile ek dozu) ile eşzamanlı KRT (iki siklus 

infüzyonal 5-Fu, 1000 mg/m2 günlük, 1–4 gün, 1. ve 5. hafta, artı sisplatin 75 mg/m2/gün 1, 1. 

ve 5. Hafta) ve RT (50 Gy, 25 fraksiyonda, tüm özefagusa 30 Gy ve tümöre 5 cm ilave ile ek 

doz) lokorejyonel torasik özefajiyal kanserlerde mukayese edilmiştir18. Supraklavikular ve 

mediastinal lenf nodlarının ötesinde tutulum olan hastalar çalışmaya alınmamışlardır ve 

hastaların %90’ı SCC histollojisindedir. KRT grubuna RT sonrası 3 hafta arayla aynı dozda iki 

ilave KT seansı uygulanmıştır. Cerrahi uygulamalar tedavi şemasına dâhil edilmemiştir. 

Çalışma 121 hastayla sınırlandırılmış ve yapılan analizde KRT lehine bir sağkalım avantajı 

gösterilmiştir (5 yıllık genel sağkalım %26’ya karşılık %0)19. Ayrıca lokorejyonel ve uzak 

metastazlara yönelik tedavi yetmezliği KRT kullananlarda daha az görülmüştür (2 yıllık genel 

sağkalım %38’e karşı %10, lokal nüks %16’ya karşı %24, uzak metastaz %22’ye karşı %38). 

Bütün bu yararlarına rağmen KRT alanların %46’sında 12 ay içinde özefagusta lokal nüks 

veya persisten hastalık olarak kanser yeniden ortaya çıkmıştır. Bu çalışmanın sonucunda 

definitif KRT opere edilemeyecek hastalarda standart bir tedavi haline gelmiştir. Kabul 

edilemeyecek düzeyde lokorejyonel tedavi yetersizliği bunu takip eden İntergrup 0123 (INT 

0123) çalışmasında ele alınmıştır.  
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INT 0123 (RTOG 9405) çalışmasında SCC veya adenokarsinomu olan 236 non-metastatik 

özefagus kanseri hastası (T1-4, N0-1) incelenmiştir. Bu hastalara eşzamanlı sisplatin ve 5-Fu 

(RTOG 8501’deki gibi) verilmiş ve randomize bir şekilde iki farklı RT rejiminden birine 

alınmışlardır; 50.4 Gy (28 fraksiyon 1.8 Gy/fx) veya 64.8 Gy (36 fraksiyon 1.8 Gy/fx). RT 

alanları tümörden üst ve altta 5 cm içerecek şekilde 50.4 Gy ve daha sonra üst ve alttan 2 cm 

içerecek şekilde ek doz ile 64.8 Gy verilecek şekilde planlanmıştı213. Yüksek doz RT kolunun 

fayda göstermemesi nedeniyle bu çalışma erken sonlandırılmıştır. Yüksek RT dozları 

sağkalımda belirgin olarak iyileşme sağlayamamıştır (Kontrol ve yüksek doz gruplarında 

sırasıyla medyan sağkalım 13 ay ve 18.1 ay ve 2 yıllık sağkalım %31 ve %40). Lokorejyonel 

persistan hastalık ve rekürren hastalık oranları da farklılık göstermemiştir (sırasıyla %56 ve 

%52). Yüksek doz RT kolunda 11, düşük doz kolunda 2 tedaviye bağlı ölüm olmasından 

dolayı daha toksik bulunmuş, ancak bu ölümlerin 7’si doz 50.4 Gy’i aşmadan önce olmuştur. 

Yüksek RT dozlarıyla sağkalım konusunda başarı elde edilememesi tam olarak 

açıklanamamıştır. Günümüzde 50 Gy’lik RT ve beraber verilen Sisplatin ve 5-Fu standart bir 

yaklaşım olarak kabul edilmektedir. 

2.9.3.2. Preoperatif Kemoradyoterapi 

Tek başına cerrahi tedavinin uzun dönem sağkalım açısından bekleneni verememesi ve 

eşzamanlı KRT’nin radyosensitizan bir etki ortaya çıkardığının anlaşılması preoperatif 

KRT’yi gündeme getirmiştir. Potansiyel olarak rezektabl özefagus tümörü olan hastalarda 

cerrahiyle preoperatif KRT’yi karşılaştıran en az 7 çalışma literatürde bilinmektedir9,214-219. Bu 

çalışmalardan ikisinde eşzamanlı KRT tedavilerinin belirgin olarak sağkalım oranlarını 

arttırdığı bildirilmiştir217,219. 

2.9.3.2.1. Preoperatif Eşzamanlı Kemoradyoterapi 

Yapılan beş çalışmada preoperatif eşzamanlı KRT cerrahiyle karşılaştırılmış ve sadece 

ikisinde belirgin olarak sağkalım oranlarının arttığı bildirilmiştir217,219,220. Diğer üçünde böyle 

bir etki izlenmezken iki çalışmanın ise istatistiki gücü yetersiz bulunmuştur217,218,221. Adı 

geçen bu çalışmalardan en önemlileri CROSS ve CALGB 9781 çalışmalarıdır.  
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Hollandada yapılan CROSS çalışmasında araştırmacılar potansiyel rezeke olabilecek 

özefajiyal veya ÖGB kanseri (86 SCC, 273 adenokarsinom, 4 diğer; önemli bir kısmı distal 

özefagus, %11 ÖGB) olan 363 hastayı preoperatif KRT alanlar ve yalnızca cerrahi 

uygulananlar olmak üzere 2 gruba rastgele ayırmışlardır. Preoperatif KRT olarak haftalık 

karboplatin ve paklitaksel 50 mg/m2 ile eşzamanlı RT (41.4 Gy beş hafta boyunca ) tedavileri 

verilmiştir222. Preoperatif KRT oldukça iyi tolere edilmiştir; grad 3 ve üzeri hematolojik 

toksite %7 hastada, grad 3 ve üzeri non-hematolojik toksite %13’ten az izlenmiştir. 

Postoperatif morbidite ve mortalite açısından da iki grup arasında belirgin farklılık 

izlenmemiştir. Komplet rezeksiyon (R0) oranı KRT alanlarda daha yüksek bulunmuştur (% 

92’ye % 69), KRT alanların %29’unda ise patolojik tam cevap sağlanmıştır. Medyan genel 

sağkalım oranları KRT ve cerrahi grubunda 49.4 ay, yalnız cerrahi grubunda 24 ay olup KRT 

grubunda belirgin olarak daha iyi bulunmuştur (Hazard ratio ölüm için 0.657, 95% CI 0.495-

0.871, 3 yıllık sağkalım oranları %58’e % 44). 

CALGB 9781 çalışmasına endoskopi, baryum özefagogram ve BT ile evrelemesi yapılmış 

evre 1-3 özefajiyal veya ÖGB kanseri olan 475 hasta alınması planlanmıştır. Bu hastalar 

yalnız cerrahi ile KRT (cisplatin 100 mg/m2 ve 5-Fu 1,000 mg/m2/gün 4 gün, 1. ve 5. 

haftalarda 50.4 Gy, 1.8 Gy/fx RT ile birlikte) ve takiben cerrahi tedavisine alınarak gruplar 

arası randomizasyon tatbik edilmiştir. Ancak çalışmaya katılımın az olması yüzünden sadece 

56 hastanın katıldığı bir analiz yapılarak erken sonlandırılmıştır (42 adenokarsinoma, 14 

SCC). KRT kolunda yer alan 30 hastadan 25’i değerlendirilmiş ve 10’unda (%40) patolojik 

tam cevap sağlanmıştır. Yalnız cerrahi koluyla karşılaştırıldığında ne perioperatif morbidite ne 

de mortalite açısından artış bulunmamıştır217. KRT sonrası cerrahi grubunda beş yıllık 

sağkalım daha yüksek bulunmuştur (%39’a % 16). 

Fransa’da yapılan FFCD 9901 çalışmasında preoperatif KRT’nin yararlılığı daha erken evre 

rezeke edilebilir tümörler üzerinde test edilmiştir. Evre 1-2 özefajiyal veya ÖGB kanseri 

(T1N0/N+, T2N0/N+, veya T3N0) olan 195 hasta preoperatif KRT (İnfüzyonel 5-Fu 800 

mg/m2 gün, 1-4 ve 29–32 günlerde ve sisplatin 75 mg/m2 her seansın birinci veya ikinci 

gününde ve eşzamanlı 45 Gy RT) ve tek başına cerrahi gruplarına randomize edilmiştir221. 

Yapılan analizde 69 aylık takip sonrası KRT sağkalım süresine etkisiz bulunmuştur (%32 
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KRT’yle ve %44 cerrahiyle). Ayrıca preoperatif KRT alanlarda yan etki (%65’e %35) ve 

mortalite oranları da belirgin olarak artış göstermişti (%7.3’e % 1.1).  

2.9.3.2.2. Preoperatif Ardışık Kemoradyoterapi 

Bu konuda yapılan üç çalışmada ardışık KT, RT ve cerrahi ile tek başına cerrahi seçenekleri 

karşılaştırılmış ve bu rejimin herhangi bir faydası gösterilememiştir9, 215, 223. 

Neoadjuvan KRT için yapılan meta-analizlerde özefagus kanserinde kullanılan kombine KRT 

ve cerrahi tedavisinin tek başına cerrahiden daha faydalı olduğu gösterilmiştir223-226. Son 

yapılan ve geniş kapsamlı olan bir meta-analizde cerrahiyi ve neoadjuvan KRT’yi karşılaştıran 

12 araştırma incelenmiştir. Özefajiyal ve ÖGB kanserlerinin ele alındığı bu çalışmalar 

arasında FFCD9901, CALGB9781 ve CROSS çalışmaları da yer almaktadır 223. Neoadjuvan 

KRT’yle iki yıllık sağkalımda % 8.7’lik bir avantaj sağlanmış ve böylece her 11 ölümden 1’i 

önlenebilmiştir. Hazard oranı (HR) genel mortalite için neoadjuvant KRT’de 0.78 (95% CI 

0.70-0.88) olarak gerçekleşti. Histolojik tipler açısından bu yararlılık benzer düzeydeydi (SCC 

için, HR 0.80, 95% CI 0.68-0.93; adenokarsinom için, HR 0.75, 95% CI 0.59-0.95). 

Neoadjuvan tedavi alan hastalarda postop ölüm oranlarında da bir artış izlenmedi. 

Yapılan birçok çalışmada preoperatif tedaviye yanıt alınmasının hasta prognozunun iyi 

seyredeceği konusunda ipucu verdiği gösterilmiştir121,218,227-236. Özefajektomi yapılan ve 

neoadjuvan tedavi verilen özefagus ve ÖGB tümörlü hastaları konu alan 22 çalışmayı içeren 

bir analizde patolojik tam cevap elde edilen hastaların rezidüel hastalığı olanlara göre 2-3 kat 

daha fazla yaşama şansı (mutlak sağkalımda %33-36 avantaj) olduğu bulunmuştur236. Bu 

bulgular preoperatif tedavi yoğunluğunu arttırmak için preoperatif KRT öncesi birkaç siklus 

indüksiyon KT sayısını arttırma237-239 veya RT ile beraber verilen sitotoksik ilaç sayısını 

arttırma gibi uygulamaların mantıksal temelini oluşturmuşlardır240-254. 

2.9.3.2.3. Preoperatif İndüksiyon Kemoterapisi Sonrası Ardışık Kemoradyoterapi 

İndüksiyon KT’si sonrası ardışık KRT’yle standart KRT’yi karşılaştıran randomize çalışmalar 

yoktur, fakat iki çalışmada yoğunlaştırılmış tedavi sadece cerrahiyle veya cerrahinin takip 

ettiği indüksiyon KT’siyle karşılaştırılmıştır237-239,255,256. 
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Bir çalışmada rezeke edilebilir özefagus kanseri olan 91 hastada (%50’si SCC) preoperatif 

indüksiyon KT’si, sonra eşzamanlı KRT, ile tek başına cerrahi tedavi rejimleri 

karşılaştırılmıştır255. Preoperatif tedavi olarak üç siklus KT, ki bunlardan 1. siklus KT tek 

başına, 2. ve 3. siklus KT, RT ile eşzamanlı (sisplatin 100 mg/m2 birinci gün + infüzyonel 5-

Fu 750 mg/m2 günlük, 1-5 gün) + RT (64 Gy) şeklinde uygulanmıştır. 52 aylık takip süresi 

sonrasında elde edilen sonuçlarda KRT grubunda ortalama sağkalım 13 ay iken tek başına 

cerrahi grubunda 16 ay idi. Dört yıllık sağkalım oranları da KRT grubunda daha iyi değildi 

(%29 ve %23). Bu çalışmada verilen RT dozu RTOG 85-01 çalışmasından daha yüksek idi. 

Eşzamanlı KRT ile desteklenen indüksiyon KT’siyle tek başına indüksiyon KT’sini 

karşılaştıran şu ana kadar bir çalışma vardır. Almanlar tarafından yapılan POET (Preoperative 

Chemotherapy or Radiochemotherapy in Esophago-gastric Adenocarcinoma Trial) 

çalışmasında 120 ÖGB adenokarsinom hastası iki gruba ayrılmış ve birinci gruba yalnızca KT 

(16 hafta boyunca sisplatin + kısa süreli infüzyonel lökovorin ve 5-Fu, ikinci gruba 12 haftalık 

aynı KT rejimi + KRT olarakta 30 Gy/15fx/3 haftada düşük doz RT + sisplatin + etoposid) 

verilmiştir. Bütün hastalara en sonunda cerrahi rezeksiyon uygulanmıştır256. Patolojik tam 

cevap oranları indüksiyon KT’si + KRT alanlarda anlamlı olarak daha yüksek bulunmuştur ve 

üç yıllık sağkalım oranlarında da bir iyileşme kaydedilmiştir (%47, %28, p= 0.07). Bu 

sonuçların özefajiyal SCC’ler için de aynı şekilde yorumlanabilmesi gerçekçi olamayabilir.  

Yapılan birçok çalışmada RT sırasında yoğunlaştırılmış KT’nin faydalı olduğuna dair sonuçlar 

elde edilmektedir. Ancak bu tedavilerde verilen RT’nin toksik etkilerine yönelik yeterince 

değerlendirme bulunmamaktdır. Eşzamanlı sisplatin/5-Fu ile birlikte verilen bu rejimlerin 

sonuçlarının daha iyi yorumlanabilmesi için faz 3 çalışmalara ihtiyaç vardır. 

2.9.3.2.4. Neoadjuvan Kemoradyoterapi Sonrası Cerrahi Tedavi 

KRT alan hastaların en sonunda rezeksiyona tabi tutulması konusu halen tartışmalıdır. Bir 

çalışmada 1990’lı yıllarda KRT sonrası özefajektomi uygulanan özefagus kanseri (SCC, 

adenokarsinom) hastalarında sağkalım konusunda iyileşmeler bildirilmiştir257-259. Benzer 

sonuçlar 1998-2006 yılları arasında SEER veri tabanını kullanan bir çalışmada da elde 

edilmiştir260. Öte yandan diğer bazı çalışmalar da cerrahi tedavinin gerekliliğini 

sorgulamaktadırlar6,7. Güncel çalışmalarda definitif KRT’nin özefajiyal SCC hastalarında 
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uzun dönem sağkalımda %27’ye varan iyileşmeler sağladığı bildirilmiştir18,221,272,273. Bu 

sonuçlar preoperatif KRT sonrasında cerrahi uygulanan7,73,219, neoadjuvan KT ve cerrahi 3,261 

veya tek başına cerrahi 3, 9 uygulanarak elde edilen sonuçlara benzememektedir. Genel olarak 

çoğu yayında cerrahi uygulanmayan tedavi rejimlerinin yeterli başarıyı göstermediği lokal 

persistan ve rekürren hastalık oranlarının yüksek kaldığı vurgulanmaktadır19,262. 

Adenokarsinomu olan hastalarda ise cerrahi içermeyen tedavilerin sonuçları hakkında yeterli 

veri henüz elde edilememiştir.  

En az iki randomize çalışmada tek başına KRT’yle, KRT + cerrahi karşılaştırılmış ve sağkalım 

konusunda belirgin bir üstünlük gösterilememiştir. Ancak her iki çalışmada da cerrahiyi içeren 

modalitelerle lokal rekürrensin ve palyatif tedavi gereksiniminin azaldığı 

belirtilmektedir263,264. Bu iki çalışmada hastaların çoğunluğunun SCC tanılı olduğu da 

belirtilmelidir. 

Bu çalışmaların birinde hepsi özefajiyal SCC olan 172 hasta iki gruba rastgele dağıtılmıştır. 

Birinci grup KT (üç siklus indüksiyon 5-Fu, lökovorin, etoposit ve sisplatin) devamında KRT 

(sisplatin + etoposit sadece ikinci ve sekizinci günlerde ve 40 Gy eksternal RT) sonrasında da 

cerrahiyle tedavi edilmiş, ikinci grup ise aynı KT, devamında eşzamanlı KRT (sadece 2 ve 

sekizinci günlerde KT) ve sonrasında cerrahi yerine ek 20 Gy RT ile tedavi edilmiştir264. 

Kombine KRT ve cerrahi tedavisi alan hastalarda tedaviye bağlı mortalite daha yüksek 

bulunmuştur (%12.8’e % 3.5 sırasıyla). Cerrahi tedavi uygulanan hastalarda lokal hastalık 

kontrol oranları daha yüksek kaydedilmiştir (2 yıllık lokal progresyonsuz sağkalım %64’e 

%41) ancak 3 yıllık (%31’e %24), 5 yıllık (%28’e %17), veya 10 yıllık (%19’a %12) genel 

sağkalım oranlarında cerrahi uygulanan hastalarda belirgin bir üstünlük gözlenememştir265. Bu 

çalışmada kullanılan RT dozu ve KT yoğunluğu tek başına eş zamanlı KRT19 veya sonrasında 

cerrahi tedavi uygulanan73 diğer çalışmalara göre daha düşüktür. Tedavi yoğunluğunun bu 

düşüklüğü belki de RTOG85-01 çalışmasının sonuçlarıyla karşılaştırıldığında cerrahisiz 

tedavinin düşük sağkalım oranlarının sebeplerinden biri olabilir. 

Fransız FFCD-9102 çalışmasında 444 potansiyel rezeke edilebilir tümörü (%89’u T3N0-1M0 

özefajiyal SCC, %11’i adenokarsinom) olan hasta yer almıştır. Bu hastalara indüksiyon 

KRT’siyle beraber ya uzun süren (46 Gy 4.5 hafta) ya da split course (2 x 15 Gy, 1. günden 5. 
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güne ve 22. günden 26. güne) RT ve eşzamanlı iki defa 5-Fu + sisplatin KT’si 

uygulanmıştır275. Bu tedaviye kısmi yanıt verenlere ve cerrahi için kontrendikasyonu 

olmayanlara (n=259) ise randomize olarak KRT (üç siklus KT ve uzun süren 30 Gy veya split 

course 15 Gy RT) veya cerrahi uygulanmıştır. Medyan 47 aylık bir izlem sonunda KRT’ye 

devam edenlerle cerrahi tedavi uygulananlar karşılaştırıldığında iki yıllık (%40’a %34) ve 

medyan sağkalım oranları (19.3 aya 17.7 ay) açısından benzer yüzdelere sahip bulunmuştur. 

Cerrahiyle tedavi edilen hastalarda lokorejyonel rekürrens oranı (%34’e % 43) ve disfaji 

nedeniyle palpalyatif tedavi ihtiyacı (%24’e %46) belirgin şekilde daha azalmıştır. Yaşam 

kalitesi açısından karşılaştırıldığında ise 2 yıllık bir izlem sonunda herhangi bir fark 

görülmemiştir266.  

Elimizdeki rezeke edilemeyen özefagus adenokarsinomu hasta yönetimi bilgilerinin bir kısmı 

MD Anderson’da definitif KRT uygulanan ve 181 tanesi adenokarsinom olan 239 rezeke 

edilemeyen özefagus hastasının retrospektif analizinden elde edilmiştir267. Bu hastalara RT 

modern tekniklerle (4 boyutlu BT ve IMRT) ve bir ortalama dozla (50.4 Gy/28fx) KT ile 

kombine olarak verilmiştir. Hastaların çoğu T3 (%81), N1 (%67) ve M0’dır (%79 ), tama 

yakını (%99) eşzamanlı KT ve %46’sı ise indüksiyon KT’si de almıştır. Medyan 44 aylık bir 

izlem sonunda 119 hastada (%50) lokal rekürrens, 107 hastada primer tümör tedavisinde 

başarısızlık, 116 (%48) hastada uzak metastaz görülürken 74 (%31) hastada hastalığın 

tamamiyle kaybolduğu görüldü.  

Bu veriler bütünüyle değerlendirildiğinde KRT sonrası cerrahi uygulanan hastalarda 

lokorejyonel kontrolün daha iyi olduğu ve yaşam kalitesinin benzer olduğu söylenebilir. 

Adenokarsinomda cerrahisiz hasta yönetimi hakkında az bilgi olması ve patolojik tam cevabın 

SCC’ye oranla daha düşük olmasından dolayı özellikle adenokarsinom olmak üzere rezeke 

edilebilir kanseri olan hastalarda cerrahinin tedavi rejimine eklenmesi tercih edilmelidir. 

SCC’si olan ve endoskopik olarak tam cevap gösteren hastalarda ise cerrahisiz yaklaşım düşük 

mortalite nedeniyle tercih edilebilir. 

2.9.4. Neoadjuvan Kemoterapi 

Cerrahi öncesi rejyonel lenf nodlarına sınırlı özefagus kanseri hastalarına verilen KT’nin 

yararlarını klinik olarak belirlemeye çalışan birçok çalışma yapılmıştır11,121,261,268-271. Tek 
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başına cerrahinin kontrol grubu olarak alındığı INT-0113 çalışmasının da aralarına olduğu 4 

çalışmada herhangi bir sağkalım avantajı gösterilemezken11,227,271,272 başka üç çalışmada 

(MRC-OE2, UK-MAGIC, FNLCC/FFCD) bir sağkalım avantajı oluştuğu 

vurgulanmıştır261,268-270. 

Özefajiyal ve ÖGB tümörlerini kapsayan bir metaanaliz çalışmasında neoadjuvan KT’yle tek 

başına cerrahiyi karşılaştıran 9 randomize çalışma yer almış ve neoadjuvan KT’nin sağkalım 

avantajı sağladığı bildirilmiştir223. Neoadjuvan KT için HR değeri genel mortalite açısından 

0.87 (95% CI 0.70-0.88) olarak gerçekleşmiş ve iki yılda %5.1’lik mutlak sağkalım avantajı 

sağlamıştır (19 hastadan birinin ölümü önlenmiştir). Postop mortalitede de bir kötüleşme 

görülmemiştir. Histolojik tipe göre analiz yapıldığında HR SCC için 0.80 (95% CI 0.68-0.93), 

adenokarsinoma için 0.75 (95% CI 0.59-0.95) olarak gerçekleşmiştir. 

Özefagus veya ÖGB adenokanseri olan 75 hastayı içeren Avustralya kökenli bir faz 2 

çalışmada neoadjuvant KT ile KRT karşılaştırılmıştır273. Histopatolojik cevap oranları ve 

cerrahi sınır negatif rezeksiyon oranları açısından KRT daha başarılıyken bu durum medyan 

genel sağkalım sürelerine yansımamıştır (%32 ve % 29 sırasıyla). 

İndüksiyon KRT’si ile KT’yi direk karşılaştıran tek faz 3 çalışması ise çok merkezli Alman 

POET çalışmasıdır. Bu çalışmada 120 ÖGB adenokarsinomu tek başına KT (16 hafta 

sisplatin+kısa süreli infüzyonel 5-Fu+lökovorin) veya 12 hafta aynı KT+düşük doz RT içeren 

KRT (eşzamanlı sisplatin+etoposid ) gruplarına randomize olarak dağıtılmıştır. Her iki grup 

sonra cerrahiye alınmışlardır256. Patolojik tam cevap oranı indüksiyon KT’si ve sonrasında 

KRT grubunda belirgin olarak yüksek bulunmuştur (%16’ya %2). İstatistiki olarak anlamlılığa 

ulaşmasa da grup için bir medyan ve 3 yıllık sağkalım avantajı görülmüştür (üç yıllık sağkalım 

için %47’ye %28, p=0.07). Bu veriler ışığında ÖGB adenokarsinomlarında KRT’nin tek 

başına indüksiyon KT’sinden daha tercih edilebilir olduğu savunulmaktadır. 

Ancak bu çalışmalar biraz erken sonlandırıldıkları ve SCC’li hastalari içermedikleri için 

sağkalım avantajı göstermeleri açısından yeterli değildir. 

Bu iki çalışmanın yer aldığı bir metanalizde genel mortalite açısından HR 0.77 KRT lehine 

daha iyi bir sonuç vermiştir, ancak istatistiki olarak anlamsızdır (95% CI 0.53-1.12)223. 
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Japonya’da 330 hasta üzerinde yapılan bir çalışmada (JCOG 9907) neoadjuvan KT’nin 

adjuvan KT’den daha üstün olduğu gösterilmiştir. Bu çalışmada klinik evre 2-3 torasik 

özefagus SCC kanseri hastaları preoperatif veya postoperatif KT (iki siklus halinde 21 günlük 

sisplatin 80 mg/m2 birinci gün + infüzyonel 5-Fu 800 mg/m2 günlük 5 gün) gruplarına 

randomize olarak dağıtılmışlardır269. Beş yıllık sağkalım oranları preoperatif KT alanlarda 

anlamlı olarak daha yüksek bulunmuştur (%55’e % 43, p=0.04). 

2.9.5. Preop Tedavinin Lokal Kontrole Etkisi 

Çoğu çalışma öncelikli olarak sağkalım sürelerine odaklansa da tedavi rejimlerinin seçiminde 

lokal kontrol de önemli bir parametredir. Lokal yetmezlik denilince cerrahi sınırı negatif veya 

pozitif rezeksiyon sonrası rekürren lokal hastalığın görülmesi anlaşılır. Bu tanıma göre 

bakacak olursak tek başına cerrahinin veya KRT’nin tercih edildiği durumlarda lokal 

yetersizlik daha fazla olacaktır9,11,218,226,262. Urba ve ark.218 yaptığı çalışmada kombine 

modalite tedavisi uygulanan hastalarda lokal yetersizlik tek başına cerrahi uygulananlardan 

daha az görülmüştür (%19’a %42). Daha önceden bahsettiğimiz ve preoperatif KRT’yle tek 

başına cerrahiyi karşılaştıran meta-analiz çalışmalarında226 da lokal rejyonel rekürrensler için 

odds oranı preoperatif tedavi grubunda belirgin daha düşük bulunmuştur (lokal rekürrens için 

OR 0.38, 95% CI 0.23-0.63). 

Yine de neoadjuvan KT’yle tedavi edilen hastalarda, yalnız cerrahi uygulananlarla 

karşılaştırıldığında lokal rekürrenslerin daha az olduğu kesin bir bilgi değildir. MAGIC 

çalışmasında, KT grubunda yalnız cerrahi uygulananlarla karşılaştırıldığında daha az hastada 

ölüm öncesi lokal başarısızlık tespit edilmiştir (%14’e %20) fakat p değeri belitilmemiştir270. 

MRC çalışmasında ise lokal başarısızlık oranları KT ve cerrahi gruplarında neredeyse aynı 

bulunmuştur (%12’ye %11)261. Preoperatif KT ile yalnız cerrahiyi karşılaştıran meta-analiz 

çalışmasında ise lokorejyonel kontrol konusuna değinilmemiştir224. 

2.9.6. Postindüksiyon Tedavisinde PET Taramaları 

Postindüksiyon tedavisinde PET, tedavi seçiminde kolaylık sağlayarak primer tümörün 

metabolik cevabı hakkında bilgi verebilmektedir. Yapılan bazı retrospektif çalışmalara göre 

KRT sonrası uygulanan FDG-PET taramaları gereksiz cerrahi müdahaleleri 
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önleyebilmektedir. Bu yayınlardan birinde evre I-IVA özefajiyal kanseri (%75’i 

adenokarsinom) olan ve 50 tanesi sadece KRT alan 105 hasta KRT sonrası PET cevabı 

açısından değerlendirilmiştir287. Bu hasta grubunda KRT sonrası tümörde standart tutulum 

değeri (SUV) ≤3 (n=19, %38) olan hastalarda rezeksiyona ihtiyaç duyulmadan çok iyi 

sonuçlar saptanmıştır, SUV ≥3.1 olan hastalarda ise daha düşük sağkalım oranları 

bulunmuştur (iki yıllık genel sağkalım %71’e %11 ve iki yıllık lokal hastalıksız sağkalım ise 

%75’e %28’dir). Aksine, kombine KRT ve cerrahi tedavisi uygulanan hastaların (n=55) KRT 

sonrası PET bulgularına göre sonuçlarında herhangi bir farklılık bulunamamıştır, bunun 

muhtemel sebebi de rezidü hastalığı olanlara cerrahi uygulanmasıdır.  

PET sonuçlarına göre tedavi seçiminin standart bir yaklaşım haline gelebilmesi için daha 

ayrıntılı prospektif çalışmalara ihtiyaç vardır. Özefagus kanserinde PET’in belki de en önemli 

kullanım alanı indüksiyon KT’sine cevabın ölçülmesi olarak görülebilir274,275.  

2.9.7. Postoperatif Adjuvant Tedavi 

Yukarıda verilen bilgiler ışığında özefajiyal ve ÖGB kanserli hastaların cerrahi öncesi KT 

veya KT+RT şeklinde indüksiyon tedavisi almaları önerilebilir. Bu yaklaşım özellikle lenf 

nodu pozitif veya T3/4 hastalık için tercih edilebilir olsa da bazı hastalara başlangıçta cerrahi 

uygulanabilmektedir. Tek başına cerrahi sonrası T3/4 hastalık ve/veya lenf nodu pozitif veya 

cerrahi sınırı pozitif veya yetersiz olan hastalara postoperatif adjuvan tedavi (KT+/-RT) 

verilmesinin katkıları olabilmektedir21,22.  

2.9.7.1. Adjuvan Kemoradyoterapi 

ÖGB adenokarsinomu olan ve lenf nodu pozitif bazı hastalarda postop KRT standart bir 

yaklaşım haline gelmiştir. Bu yaklaşımı destekleyen veriler en çok Intergrup araştırmasından 

elde edilmiştir276. Ancak SCC kanserlerinde optimal yaklaşımla ilgili henüz bir konsensus 

oluşmamıştır. Bazı yayınlarda postoperatif KRT’nin yararlı olduğu vurgulanırken bazılarında 

ise böyle bir sonuca varılamamıştır: 

Retrospektif bir çalışmada 38 nod pozitif hasta cerrahi sonrası KRT (eşzamanlı veya ardışık 

RT+sisplatin ve 5-Fu ve/veya epirubisin) alan bu hastalarla, benzer tedaviyi almayan 28 hasta 
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karşılaştırılmıştır277. Postoperatif bu tedaviyi alanlarda rekürrens oranlarında azalma (%35’e 

%13) ve sağkalımda artma (48 aya 14 ay) tespit edilmiştir. 

Prospektif faz 2 çalışmadan da benzer sonuçlar elde edilmiştir. Bu çalışmada lokal olarak 

ilerlemiş kanseri olan 50 hasta (%90 T3, %81 nod pozitif ve %13 extra-rejyonel nod metastazı 

pozitif) özefajektomi sonrası KRT’yle (RT 50.4 - 59.4 Gy + eşzamanlı sisplatin ve 5-Fu) 

tedavi edilmişlerdir278. Ortalama 47 aylık bir izlem sonunda kötü prognoz beklenen bu grupta 

%51 gibi beklenenin çok üstünde bir 4 yıllık sağkalım oranı sağlanmıştır. RT’nin bu sonuçlara 

katkısının ne derece olduğu bilinmemektedir.  

RT’nin bu konuda bir katkısı olmadığını ileri süren randomize bir çalışmada postoperatif KT 

(beş hafta sisplatin + 5-Fu) ve KRT (RT 50 Gy, beş hafta boyunca) almış olup, preoperatif 

tedavi almayan 45 SCC özefagus kanser hastasında karşılaştırılmıştır279. Bu çalışmada KT’ye 

RT eklenmesinin 5 yıllık sağkalım (%50’ye %38) ve lokorejyonel kontrol oranları açısından 

bir avantajı gösterilememiştir. 

2.9.7.2. Adjuvan Kemoterapi 

Preoperatif KT veya KRT almayan özefagus kanseri hastalarında postoperatif KT kesin 

kanıtlar olmamakla birlikte yararlı olabilir: 

Eastern Cooperative Oncology Group (ECOG) tarafından yapılan kontrolsüz bir çalışmada 

adjuvan KT’nin yararlılığı araştırılmıştır. Distal özefajiyal, ÖGB veya gastrik kardiya kanseri 

olan bir grup hasta (distal özefajiyal n= 9, ÖGB n= 34 veya gastrik kardiya n= 12 tümör) 

üzerinde bu çalışma yürütülmüştür 280. Hastaların çoğunda, negatif cerrahi sınırla rezeke 

edilmiş T2N1-2 veya T3/4 hastalık ve 49 hastada (%89) lenf nodu pozitifliği izlenmişti. 

Tedavi olarak 4 siklus 3 haftalık paklitaksel (175 mg/m2) ve sisplatin (75 mg/m2) uygulandı. 

Ortalama 4 yıllık bir izlemden sonra 2 ve 3 yıllık sağkalım oranları %60 ve % 44 olarak 

gerçekleşmiştir. Bu çalışmada tek başına cerrahi tedavi uygulanan bir kontrol grubunun 

olmaması sonuçların yorumunu zorlaştırmaktadır. 

Tek başına cerrahiyle cerrahi sonrası KT (iki siklus sisplatin 80 mg/m2 birinci gün ve 5-Fu 800 

mg/m2 5 gün) uygulamalarını karşılaştıran literatürde tek bir çalışma vardır. Özefajiyal SCC 
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olan 242 hasta bu çalışmada yer almıştır ve Japonya’daki 17 merkezden katılım sağlanmıştır 
281. Beş yıllık hastalıksız sağkalım oranı KT alan grupta daha iyiyken (%55’e % 45) genel 

sağkalım yüzdelerinde (%61’e %52) bir fark bulunamamıştır. Bu çalışmada KT’nin kısa süreli 

olması ve hastaların dörtte birinin KT’yi tamamlamamış olması daha iyi sonuçların 

bulunmasını engellemiş olabilir. 

2.10. Radyoterapi Tekniği 

Tümoral dokunun ve normal dokuların radyasyona cevabının derecesi bazı radyoterapotik 

faktörlere bağlıdır282-284. Fraksiyon büyüklüğü; (Standart fraksiyon büyüklüğü 1.8-2.0 Gy’dir) 

ve fraksiyon aralığı (standart iki fraksiyon arası aralık 24 saattir). Toplam doz (standart doz 

preoperatif günde bir kez olmak üzere 45-50.4 Gy’dir). Tedavi süresi (standart fraksiyonda 5-

5.6 haftadır. Tedavi sırasında ara verilmez). Radyasyonun veriliş yolu tümör dokusuyla 

normal doku arasında maksimum farkı yaratacak şekilde olmalıdır. 

Standart tekniklerden sapmalar mümkün olduğunca önlenmeye çalışılmalıdır. Fraksiyon 

başına 2.5 Gy’i aşan dozlar, bir haftayı aşan tedavi molaları, split-course (bölünmüş) tedavi 

şemaları ve suboptimal radyasyon yönlendirmelerinden kaçınılmalıdır262. 

Üç boyutlu konformal RT tümör hacmini en iyi şekilde kapsayabilen ve çevre dokuları artmış 

radyasyon dozundan koruyabilen bir tekniktir. 

GTV makroskobik, görülebilir, görüntülenebilir tümör hacmini ve CTV klinik hedef hacimi 

kapsayan hacmini tanımlar. CTV sınırları radyolojik tümör yayılımının (GTV’nin) sınırlarının 

(baryumlu grafi veya BT’ye göre) sefalo-kaudal olarak en az 4-5 cm uzağında, yanlardan da  

2-2.5 cm uzağında olmalıdır. Özefagusun alt üçte birini tutan veya ÖGB lezyonlarında 

CTV’nin GTV’den kaudal uzanımı gastrik kardiyayı 3-4 cm kapsar. ÖGB tümörlerinde 

rejyonel lenf nodları tutulumu varsa çölyak, gastrik ve gastrohepatik lenf nodları CTV içine 

dahil edilir. Özefagusun üst üçte ikilik bölümünü tutan tümörlerde ise CTV her iki 

supraklavikular bölgeyi kapsar. Ayrıca bu durumda tümör hareketleri ve tedavi hatalarından 

dolayı CTV’ye 0.7 cm (PTV) ilave etmede fayda vardır. ÖGB’deki özefagus tümörlerinde 

solunuma eşlik eden önemli bir tümör harketliliği olabilir. Yapılan bir çalışmada 10 tane 

primer tümörde pikten pike hareketler saptanmıştır (ÖGB’ye yakın 9 tanesi çölyak bölgesinde 
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tuttuğu lenf nodlarıyla beraber hareket etmekteydi)282. Primer tümörün pikten pike hareketi 

kraniokaudal yönde 0.6-4.8 cm ve lenf nodlarının hareketi 1.2-4.4 cm olarak ölçüldü. Bu 

hastaların bazılarında hedef hacimi kaçırmamak için 3D-CRT uygulamasında 4 boyutlu BT 

tercih edilmesiyle konvansiyonel helikal BT kullanılarak uygulamasına göre optimum 

kapsayacılık açısından belirgin avantaj sağlanmıştı. 

2.10.1. Optimal Doz ve Fraksiyonasyon Şemaları 

Lokal rejyonal tümör kontrolünü sağlamada tümör boyutu ve radyasyon dozu önemli 

faktörlerdir. Küratif radyasyon dozu genellikle toplam olarak 60-66.6 Gy ve 30-37 günlük 

fraksiyonları kullanır. Günlük fraksiyonlar için ise 1.8-2.0 Gy doz gerekir. Haftada 5 fraksiyon 

uygulanmalıdır. Günlük fraksiyonların azaltılması (2.5 - 3.0 Gy yerine 1.8 - 2.0 Gy) geç 

toksisite riskini azaltır284,285. Preopertif KRT’ler için optimum doz henüz belirlenmemiştir. 

Ancak yapılan uygulamalarda genellikle toplam doz 41.4 - 50.4 Gy ve günlük doz 1.8 Gy 

olacak şekilde fraksiyonlar halinde, haftada beş gün tercih edilmesi ile tolere edilebilir 

toksisite ile makul sonuçlar elde edilmiştir19,222,286,287. Fraksiyonasyon şemalarında 

değişiklikler, örneğin akselere fraksiyonasyon (toplam 45 Gy 30 fraksiyon 3 hafta boyunca, 

günde iki kez 1.5 Gy fraksiyon kullanımı) veya hibrid fraksiyonasyonlar (KT sırasında günde 

iki fraksiyon verilmesi veya KT siklusları arasında günde bir kez, toplam 45 Gy 25 

fraksiyonda 5 hafta boyunca CTV’ye ve toplam 58.5 Gy 34 fraksiyonda beş hafta boyunca 

GTV’ye) denenebilmektedir ve bu uygulamaların cesaretlendirici tümör cevabı, patolojik tam 

yanıt oranı ve sağkalım oranları açısından tolere edilebilir sonuçlar verdiği bildirilmiştir 218, 288. 

Uzak metastazı olduğu ve genel durumu kötü olduğu için inoperabl kabul edilen hastalarda 

hızlı fraksiyonasyon denenebilir. Palyasyon gerektiren veya özefagus obstruksiyonu gelişmiş 

hastalar için toplam 40-45 Gy, günlük tek fraksiyonda 2.5 Gy, haftada beş gün önerilen bir RT 

şemasıdır. 

GTV ve PTV’ye doğru doz dağılımını sağlamak üzere 3D-CRT tekniğinde en az 4-6 ışın 

demeti kullanılır. Böylece çevre dokular radyasyonun artmış zararlı etkilerinden en iyi şekilde 

korunur. 

3D-CRT planlamada GTV ve PTV için ve ayrıca oluşabilecek komplikasyonlar açısından 

çevre normal dokular için de bir doz-volüm histogramı oluşturulabilmektedir. Bu teknik 
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sayesinde tümör kontrolü için verilebilecek ve kabul edilen toksiteyi aşmayacak, maksimum 

doz hesaplanabilir. 

IMRT tanım olarak 3D-CRT’nin daha gelişmiş bir formudur. IMRT optimum planı ters  

planlama sistemini kullanarak elde eder. Ayrıca bu teknikte dinamik çok yapraklı kolimatörlar 

kullanılarak radyasyon demetleri tümörün şekline uygun olarak herhangi bir açıdan verilebilir. 

IMRT ile tedavinin bu sayede daha az yan etkiye neden olması beklenebilir289-291.  

2.11. Tedavi Sonrası Takip 

Rekürrenslerin çoğu ilk bir yıl içinde gelişmektedir. Özefagus adenokarsinomu nedeniyle 

opere edilen 590 hastayı içeren bir çalışmada rekürrens için pik interval 6-9 ay olarak 

bulunmuş ve hastaların %90’ında ilk 3 yıl içinde rekürrens gelişmiştir292. Aksine neoadjuvan 

KRT alanlarda rekürrens için pik interval süresi ilk 3 ay olmuş ve hastaların %90’ından 

fazlasında ilk 21 ayda rekürrens izlenmiştir. Rekürrensler uzak, lokorejyonel ve her ikisi 

şeklinde sırasıyla %60, %30 ve %10 oranlarında gerçekleşmiştir. 

Postoperatif takip stratejisi konusunda henüz bir fikir birliği yoktur. Yine de NCCN tarafından 

ilk 1-3 yıl içinde her 3-6 ayda bir öykü ve fizik muayene, dördüncü ve beşinci yılda her 6 ayda 

bir, sonrasında yılda bir kez bu uygulamanın devam ettirilmesi önerilmiştir. Ayrıca klinik 

endikasyon varlığında hemogram ve biyokimya, klinik endikasyon varsa radyolojik 

görüntüleme ve üst GİS endoskopisi, anatomik stenozların dilatasyonu ve nutrisyonel 

danışmanlık verilmesi de tavsiye edilmiştir293. 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

3.1. Genel Bilgiler 

Bu çalışmada, özefagus kanseri (SCC, adenokarsinom) tanısı konulan ve Mayıs 2007 ile 

Mayıs 2012 tarihleri arasında Yüzüncü Yıl Üniversitesi Tıp Fakültesi Radyasyon Onkolojisi 

Kliniği’nde definitif veya adjuvan KRT/RT uygulanan ve tedavisini tamamladıktan sonra en 

az bir kez kontrole gelen 67 hasta, dosyaları retrospektif olarak taranarak değerlendirildi, eksik 

bilgiler hasta yakınları telefonla aranarak tamamlandı. 

Hastalar tedavi öncesi detaylı hikaye, fizik muayene, tam kan sayımı, kan biyokimyası ve 

evreleme amaçlı bilgisayarlı tomografisi ve gerek duyulan hastalarda PET ile 

değerlendirilmişti. Hastaların yaşı, cinsiyeti, performans durumu, sigara kullanımı, özgeçmiş 

ve soygeçmiş özellikleri, tanı tarihi, uygulandıysa uygulanan operasyonun tipi, operasyon 

tarihi, tümör lokalizasyonu, tümör boyutu, cerrahi sınır durumu, tümörün histopatolojik 

özellikleri, hastalığın patolojik TNM evresi, tedavi başlangıcında ECOG (Eastern Cooperative 

Oncology Group) performans durumu, uygulanan KT rejimleri, RT/KRT uygulama zamanları, 

RT dozları, RT ile eşzamanlı uygulanan KT şekli, RT sonrası uygulanan tedaviler, tedaviye 

bağlı görülen yan etkiler kaydedildi. Hastalar tedavi sonrası ilk kontrollerine birinci ayda, daha 

sonra ilk 2 yıl 3 ayda bir, 3.-5.yıllar arası 6 ayda bir, daha sonra da yılda bir gelmişlerdi. 

Kontrole gelen hastalarda cevap değerlendirmesi detaylı hikaye, fizik muayene, tam kan 

sayımı, kan biyokimyası, endoskopi ve bilgisayarlı tomografi ile değerlendirildi. 

Değerlendirmede klinik ve radyolojik hastalık olmaması tam cevap, % 50’den fazla tümörde 

küçülme parsiyel cevap, % 50 ve daha az tümörde küçülme stabil hastalık olarak kabul edildi, 

tedaviye rağmen hastalıkta ilerleme progresyon olarak kabul edildi. Takiplerinde lokal 

rekürrens ve uzak metastaz durumu, lokal rekürrens ve/veya metastaz gelişme tarihi, gelişen 

uzak metastazın yeri, hastaların son durumları, ölen hastalar için ölüm tarihi, yaşayan hastalar 

için güncelleştirilmiş son durumları kaydedildi. Kontrole düzenli gelmeyen hastaların son 

durumları hakkındaki bilgiler ise hasta yakınları aranarak ve MERNİS (merkezi nüfus idare 

sistemi) verileri kullanılarak güncelleştirildi. 
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Lokalizasyon radyolojik görüntüleme (BT, PET-BT) ve endoskopi bilgilerine göre belirlendi. 

Evrelemede AJCC-2010 evreleme istemi kullanıldı ve biyopsi veya cerrahi sonrası patolojik 

veriler ve radyolojik veriler kullanılarak evreleme yapıldı.  

Simülasyon tomografisi çekimi supin pozisyonda yapılmış ve hastalarda immobilizasyon 

amaçlı wingboard ve ayak desteği kullanılmıştı. Hastadan PET dahil önceki radyolojik 

görüntülemelerine ulaşılabilenlerin görüntülemeleriyle füzyon yapılarak klinik hedef hacmi ve 

planlanan hedef hacmi oluşturulmuştu. RT alanları, tümörün yerleşim yerlerine göre, ICRU 

(International Commitee of Radiation Units and measurements) 62’ye uygun olarak klinik 

hedef hacmi ve planlanan hedef hacmi içerecek şekilde oluşturulmuştu. RT alanı primer 

tümör, lenfatik alan tutulumlarına ve anatomik yapılara bağlı kalınarak kraniokaudal yönlerde 

4-5 cm, yanlarda 1 cm marj verilerek, opere edilmişse anastomoz hattı ve tümör yatağını, 

opere edilmemişse primer tümörü içerecek ve tümör lokalizasyonuna göre küçük çapı 1 

cm’den büyük bölgesel lenf nodlarını da içerecek şekilde, distal özefagus bölgesindeki 

hastalıkta ise proksimal mideden 5 cm ve çölyak lenf nodlarını da içerecek şekilde, set up 

hataları için de 0.5 cm PTV marjı verilerek RT alanları belirlenmişti (Şekil 6, 7). Hedef 

hacimler ve riskli organlar çizilerek aldıkları dozlar aksiyel kesit görüntülerinde ve oluşturulan 

DVH’da incelenmişti (Şekil 8, 9 ). 

 



47 
 

 

Şekil 6. Ön alan DRR görüntüsü 

 

Şekil 7. Yan alan (Sol Yan) DRR görüntüsü 
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Şekil 8. 3D-Konformal radyoterapi planı aksiyel kesit ve doz dağılımı (Cyan 5040 cGy) 

 

Şekil 9. 3-D konformal RT planı DVH görüntüsü 
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Hastalar RT süresince haftada bir gün tedavi yan etkileri açısından fizik muayene ve tam kan 

sayımı ve gerektiğinde kan biyokimyası ile değerlendirilmişti. Erken ve geç yan etkiler 

EORTC/RTOG (Europan Organisation for Research and Treatment of Cancer/Radiation 

Therapy Oncology Group) kriterlerine göre değerlendirilmişti. 

Hastalıksız sağkalım süresi, tanı tarihinden lokal nüks veya progresyon ve/veya uzak metastaz 

gelişene kadar geçen süre olarak; genel sağkalım süresi ise tanı tarihinden ölüme veya yaşayan 

hastalar için hasta bilgilerinin güncelleştirildiği tarihe kadar geçen süre olarak kabul edildi. 

3.2. İstatistik 

İstatistiksel analizler SPSS (Statistical Package for Social Sciences) programı kullanılarak 

yapıldı. Tanımlayıcı istatistikler için yüzde (%) değerleri ve ortanca (medyan) değerler 

kullanıldı. Sağkalım analizlerinde Kaplan-Meier metodu, prognostik faktörlerin 

değerlendirilmesinde tek değişkenli analizler için log rank testi kullanıldı. Çok değişkenli 

analizler Cox regresyon testi ile yapıldı. İstatistiksel değer olarak p’nin 0.05’den küçük olduğu 

değerler (p≤0.05) anlamlı olarak kabul edildi. 
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4. BULGULAR 

4.1. Hasta Özellikleri 

Hastaların yaş aralığı 29 ile 76 arasında değişmekte olup ortanca (medyan) yaş 52’dir. 

Çalışmaya dahil edilen toplam 67 hastanın, 28’i erkek (%41.8), 39’u kadındı (%58.2). 

Hastaların 29`u (%43.3) 50 yaş ve altı, 38`i (%56.7) 50 yaş ve üstünde dağılım 

göstermekteydi. Hastaların 29`u (%43.3) sigara kullanmış olup 38`inde (%56.7) sigara 

kullanımı yoktu. Ailesinde tümör öyküsü sorgulanan 46 hastanın (%68.7) 12`sinde (%26.1) 

ailede tümör bulgusu mevcuttu. Tedaviye başlarken performans durumları hastaların 12’sinde 

kategori 0 (% 17.9), 37’sinde katergori 1 (% 55.2) ve kalan 18 tanesindede kategori 2 (% 26.9) 

idi. Hasta özellikleri Tablo 5’de gösterilmiştir. 

4.2.Tümör Özellikleri 

Hastalar tümör çaplarına göre değerlendirildiğinde 45 hastanın (%67.2) tümör çapı 5cm ve 

altında, 22 hastanın (%32.8) tümör çapı 5 cm’nin üzerindeydi. Tümör çapı 1.5 ile 10 cm 

arasında değişmekte olup medyan değer 5 cm idi. Yapılan endoskopik incelemeye göre tümör 

lokalizasyonu (tümörün üst sınırına göre sınıflandı) 15-40 cm arasında değişmekte olup 

medyan değer 30 cm idi. Tümör başlangıcı 15-24 cm’ler arasında 8 hasta (%11.9), 25-32 

cm’ler arasında 34 hasta (%50.7), 33-40 cm’ler arasında 25 hasta (%37.3) vardı (Tablo 6). 

TNM evrelemesine göre yapılan değerlendirmede; 4 hasta (%6) evre IB, 19 hasta (%28.4) 

evre IIA, 6 hasta (%9) evre IIB, 13 hasta (%19.4) evre IIIA, 9 hasta (%13.4) evre IIIB ve 16 

hasta (%23.9) evre IIIC olarak saptandı. Evrelemede 29 hasta (%43.3) evre IIB ve altı, 38 

hasta (%56.7) evre IIIA ve üzerinde idi.  
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Tablo 5. Hasta özellikleri 

Özellik Sayı (n) Yüzde (%) 

Cinsiyet 

Kadın 

Erkek 

 

39 

28 

 

58.2 

41.8 

Yaş (Medyan 52 (29-76)) 

50≥ 

50<    

            

29 

38 

 

43.3 

56.7 

Aile Öyküsü 

Var 

Yok 

Bilinmiyor 

 

12 

34 

21 

 

17.9 

50.8 

31.3 

Sigara Alışkanlığı 

Var 

Yok 

 

29 

38 

 

43.3 

56.7 

Performans durumu 

0 

1 

2 

 

12 

37 

18 

 

17.9 

55.2 

26.9 

 

Tümör invazyonuna göre yapılan değerlendirmede 7 hasta (%10.4) T2, 47 hasta (%70.1) T3 

ve 13 hasta (%19.4) T4 idi. Klinik tümör invazyonu 19 (%28.4) hastada saptanmazken, 5 

hastada (%7.5) aort, 1 hastada (%1.5) bronş, 1 hastada (%1.5) pulmoner arter, 2 hastada (%3) 

trakea ve 4 hastada (%6) atrium invazyonu saptandı. Opere edilen 36 hastadan birinde klinik 

invazyon mevcuttu diğer 35 hastanın klinik invazyon bulgusu belirtilmemişti, bu hastalara 
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küratif cerrahi uygulandığı ve tetkiklerinde invazyondan bahsedilmediği için invazyonsuz 

olarak kabul edildi.  

 

Tablo 6. Klinik-Patolojik tümör özellikleri 

Özellik Sayı (n) Yüzde (%) 

Tümör Lokalizasyonu 

15-24 cm 

25-32 cm 

33-40 cm 

 

8 

34 

25 

 

11.9 

50.7 

37.3 

Tümör Çapı 

5cm ≥  

5cm <  

 

45 

22 

 

67.2 

32.8 

Evre (TNM) 

IB 

IIA 

IIB  

IIIA 

IIIB 

IIIC 

 

4 

19 

6 

13 

9 

16 

 

6 

28.4 

9 

19.4 

13.5 

23.9 

 

Lenf nodu (LN) tutulum durumuna göre 11 hasta (%16.4) N0, 17 hasta (%25.4) N1, 13 hasta 

(%19.4) N2, 3 hasta (%4.5) N3 olarak değerlendirildi, 23 hastanin ise lenf nodu tutulumu 

bilinmiyordu. Çıkarılan LN sayısı 1 ile 76 arasında değişmekte olup medyan değer 13 idi. 

Cerrahi sonrası LN bilgisine ulaşılan 34 hastanın (%50.7) LN tutulumu 0-16 arasında 

değişiyordu.  
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Tablo 7. Histo-Patolojik tümör özellikleri 

Özellik Sayı (n) Yüzde (%) 

Histolojik Tip 

SCC 

Adenokarsinom 

 

64 

3 

 

95.5 

4.5 

T İnvazyon Derinliği (TNM) 

T2 

T3 

T4 

 

7 

47 

13 

 

10.4 

70.1 

19.4 

Lenf Nodu Tutulumu (TNM) 

Nx 

N0 

N1 

N2 

N3 

 

23 

11 

17 

13 

3 

 

34.3 

16.4 

25.4 

19.4 

4.5 

Histolojik Grad 

İyi differensiye 

Orta differensiye 

Kötü differensiye 

 

10 

21 

13 

 

14.9 

31.3 

19.4 

Lenfovasküler İnvazyon 

Var 

Yok 

 

15 

11 

 

22.4 

16.4 

Perinöral İnvazyon 

Var 

Yok 

 

11 

15 

 

16.4 

22.4 
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Cerrahi sonrası yapılan patolojik degerlendirmeye göre 64 hastanın (%95.5) tümörü SCC, 3 

hastanın (%4.5) adenokarsinom olarak saptandı. Histolojik grad durumu bilinen 44 hastada, 

tümörlerin 10 tanesi (%14.9) iyi differensiye, 21 tanesi (%31.3) orta derecede differensiye, 13 

tanesi ise (%19.4) kötü differensiye idi. 

Patolojik değerlendirmede lenfovasküler invazyonla ilgili 26 hastanın (%38.8) verileri 

mevcuttu, lenfovasküler invazyon tesbit edilen hasta sayısı 15 (%22.4) iken lenfovasküler 

invazyon tesbit edilemeyen hasta sayısı 11 (%16.4)’dir.  

Patolojik değerlendirmede perinöral invazyonla ilgili 26 (%38.8) hastanın bilgileri mevcuttu, 

11 hastada (%16.4) perinöral invazyon tesbit edildi, 15 hastada (%22.4) ise perinöral invazyon 

yoktu. Histo-Patolojik tümör özellikleri Tablo 7’ de gösterilmiştir. 

4.3. Cerrahi Tedavi Özellikleri 

Opere edilen toplam hasta sayısı 36 (%53.7) idi. Çalışmada yer alan hastalara uygulanan 

operasyon tiplerine göre yapılan değerlendirmede; 2 hastaya (%3) distal özefagus rezeksiyonu, 

21 hastaya (%31.3) distal özefagus rezeksiyonu ve parsiyel gastrektomi, 3 hastaya (%4.5) 

totale yakın özefagus rezeksiyonu, 9 hastaya (% 13.5) ise totale yakın özefagus rezeksiyonu ve 

parsiyel gastrektomi operasyonu uygulanmıştı. Rezeksiyon sonrası patolojik değerlendirmede, 

7 (%19.4) hastada cerrahi sınırlar negatif, 7 hastada (%19.4) cerrahi sınırlar pozitif, 22 hastada 

(%61.1) cerrahi sınırlara yakınlık saptandı.  

Çıkarılan LN sayısı 1 ile 76 arasında değişmekte olup medyan 13 idi. Tututlan LN sayısı 

medyan 2 idi ve 0-16 arasında değişiyordu. Cerrahi tedavilerin özellikleri Tablo 8’de 

gösterilmiştir. 
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Tablo 8. Cerrahi tedavi özellikleri 

Özellik Sayı (n) Yüzde (%) 

Operasyon 

Var 

Yok 

 

36 

31 

 

53.7 

46.3 

Cerrahi Sınır Durumu 

Negatif 

Pozitif 

Yakın 

 

7 

7 

22 

 

19.4 

19.4 

61.1 

Çıkarılan LN Sayısı 

Medyan 

Maximum 

Minimum 

 

13 

76 

1 

 

 

 

 

 

4.4. Radyoterapi Uygulamasının Özellikleri 

Hastalık tanısından itibaren tedaviye başlama süresi 16 ile 1115 gün arasında değişmekte olup, 

medyan 71 gündü. Tanıdan itibaren 60 gün içinde tedaviye başlanan hasta sayısı 29 (%43.3), 

60 günden sonra RT’ye başlananların sayısı da 38 (%56.7) idi. RT`ye başlama süresi, 

başvurudan itibaren 0-57 gün arasında değişmekte olup medyan 7 gündü. Başvurudan itibaren 

tedaviye başlama suresi 7 gün ve daha az olan hasta sayısı 38 (%56.7), 7 günden fazla olan 

hasta sayısı 29 (%43.3) idi. Tedavi süresi medyan 39 gün olup, en kısa 33 gün, en uzun 76 gün 

olarak uygulanmıştı. Toplam 25 fraksiyon (4500 cGy) RT uygulanan hasta sayısı 6 (%9), 27 

fraksiyon (4860 cGy) uygulanan hasta sayısı 2 (%3), 28 fraksiyon (5040 cGy) uygulanan hasta 

sayısı 53 (%79.1) ve 33 fraksiyon (5940 cGy) RT uygulanan hasta sayısı 6 (%9) olarak 

bulundu. RT uygulanan alan sayısına göre; iki alandan RT uygulanan hasta sayısı 3 (%4.5), üç 

alandan RT uygulanan hasta sayısı 18 (%26.9), dört alandan RT uygulanan hasta sayısı 35 
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(%52.2), 5 ve üzeri alandan RT uygulanan hasta sayısı 11 (%16.4)`dir. RT uygulamasının 

özellikleri Tablo 9’da gösterilmiştir. 

 

Tablo 9. Radyoterapi Uygulamasının Özellikleri 

Özellik Sayı (n) Yüzde (%) 

Fraksiyon Sayısı 

25 

27 

28 

33 

 

6 

2 

53 

6 

 

9 

3 

79.1 

9 

Alan Sayısı 

2 

3 

4 

4> 

 

3 

18 

35 

11 

 

4.5 

26.9 

52.2 

16.4 

Başvuru- RT Başlama Süresi  

Medyan 

7≥ 

7< 

 

7(0-57) 

38 

29 

 

 

56.7 

43.3 

Toplam RT Gün 

Medyan 

40≥ 

40< 

 

39 (33-76) 

42 

18 

 

 

62.7 

37.3 
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4.5. Kemoterapi Uygulamasının Özellikleri 

Toplam 60 hastaya (%89.6) KT rejimi uygulandı. KT uygulanan hastalardan 26`sına (%38.8) 

küratif KRT, 34`üne (%50.7) cerrahi-adjuvant KRT uygulandı. Verilen toplam KT kür sayısı 1 

ila 15 arasında değişmekte olup medyan 2`dir. Toplam 33 hastaya (%55) 3 kürün altında KT 

uygulanmıştır. KRT esnasında uygulanan KT kür sayısı medyan 2 olup en az 1, en fazla 6 kür 

KT uygulanmıştır. 

 

Tablo 10. Kemoterapi uygulamasının özellikleri 

Özellik Sayı (n) Yüzde (%) 

KT Kür Sayısı (Medyan) 

2≥ 

2< 

1 (1-15) 

33 

27 

 

55 

45 

Uygulanan KT 

Yok 

Standart CF 

5-FuFA 

DCF 

Kısa CF 

 

7 

41 

2 

2 

15 

 

10.4 

61.2 

3 

3 

22.4 

KRT’de uygulanan KT 

Yok 

Haftalık CDDP 

Standart CF 

Kısa CF 

 

7 

25 

20 

15 

 

10.4 

37.3 

29.9 

22.4 
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Uygulanan KT tiplerine göre hastalar değerlendirildiğinde; 41 hastaya (%61.2) Sisplatin-

Fluorourasil (CF), 2 hastaya (%3) Docetaksel-Sisplatin-Fluorourasil (DCF), 2 hastaya (%3) 5-

Fluorouracil-Folinik asit (5-FuFA), 15 hastaya (%22.4) kısa CF rejimi verildi.  

RT esnasında uygulanan KT tiplerine göre hastalar değerlendirildiğinde; 25 hastaya (%37.3) 

haftalık Sisplatin, 20 hastaya (%29.9) standart CF ve 15 hastaya (%22.4) kısa CF KT rejimi 

uygulandı. RT ile eş zamanlı KT 60 hastaya uygulanmış, 7 hastaya uygulanamamıştır. Değişik 

KT rejimleri alan 25 hastaya haftalık Sisplatin KTsi uygulanmıştır. KT uygulamasının 

özellikleri Tablo 10’da gösterilmiştir. 

4.6. Yan Etkilerin Değerlendirmesi 

Tedavi esnasında 8 hastada (%11.9) herhangi bir yan etki görülmezken 59 hastada (%88.1) 

çeşitli yan etkiler görüldü. Yirmi hastada (%29.9) anemi, lökopeni, nötropeni ve nötropenik 

ateş gibi herhangi bir hematolojik yan etki görülmezken 18 hastada (%26.9) grad 1, 18 hastada 

(%26.9) grad 2, 7 hastada (%10.4) grad 3, 4 hastada (%6) grad 4 hematolojik yan etki görüldü. 

Onbir hastada (%16.4)  bulantı, kusma, diyare, stomatit gibi GİS’e ait herhangi bir yan etki 

görülmezken 33 hastada (%49.3) grad 1, 19 hastada (%28.4) grad 2, 4 hastada (%6) grad 3 yan 

etki görüldü, grad 4 yan etki hiç görülmedi. Hematolojik yan etkiler içinde Grad 0-2 yan 

etkiler 56 hastada (%83.6) görülürken, grad 3-4 yan etkiler 11 hastada (%16.4) görüldü. Grad 

0-2 GİS yan etkileri 63 hastada (%94) görülürken sadece 4 hastada (%6) grad 3 yan etkiler 

görüldü. Toksisite değerlendirilmesi Tablo 11’de gösterilmiştir. 
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Tablo 11. Toksisite değerlendirmesi 

Özellik Sayı (n) Yüzde (%) 

Toksisite 

Yok 

Var 

 

8 

59 

 

11.9 

88.1 

Hematolojik toksisite 

0 

1 

2 

3 

4 

 

20 

18 

18 

7 

4 

 

29.9 

26.9 

26.9 

10.4 

6 

GİS toksisite 

0 

1 

2 

3 

4 

 

11 

33 

19 

4 

0 

 

16.4 

49.3 

28.4 

6 

0 

 

4.7. Tedavi Cevabının Değerlendirilmesi 

Hastalara en erken birinci ay kontrollerinde tetkikleri istenerek cevap değerlendirmesi yapıldı. 

Cevap değerlendirmesi opere olmamış primer tümörü olan 31 hasta üzerinden yapıldı, opere 

olan 36 hasta bu değerlendirmeye dahil edilmedi. 31 hastadan 2 hastada (%6.5)  tam cevap 

elde edildi, 2 hastada (%6.5) parsiyel cevap elde edildi, 11 hasta (%35.5) stabil, 2 hasta (%6.5) 

progrese kabul edildi, 14 hastada (%45.2) cevap değerlendirmesi yapılamadı. Cevap 

değerlendirmesi Tablo 12’de gösterilmiştir 
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Tablo 12. Tedavi cevap değerlendirmesi 

Özellik Sayı (n) Yüzde (%) 

Tedavi Cevabı 

Tam 

Parsiyel 

Stabil 

Progresyon 

Bilinmiyor 

 

2 

2 

11 

2 

14 

 

6.5 

6.5 

35.5 

6.5 

45.2 

 

4.8. Takip Sonuçları 

KRT sonrası yapılan endoskopik ve radyolojik olarak değerlendirilerek yapılan kontrollerde 

47 hastada (%70.1) nüks saptanmadı, 3 hastada (%4.5) lokal nüks saptandı, 14 hastada 

(%20.9) uzak metastaz saptandı, 3 hastada (%4.5) ise lokal nüks ve uzak metastaz saptandı. 

Metastaz durum değerlendirmesinde 50 hastada (%74.6) metastaz saptanmadı, 1 hastada 

(%1.5) karaciğer metastazı, 10 hastada (%14.9) akciğer metastazı, 4 hastada (%6) kemik 

metastazı, 2 hastada (%3) beyin metastazı saptandı. Mart 2013 tarihinde yapılan 

değerlendirmede hastaların 28’i (%41.8) hastalıksız olarak hayattadır, nüksle hayatta olan 

hasta yoktur. Yirmi hasta (%29.9) nüks nedeniyle, 19 hasta (%28.4) ise diğer sebeplerden 

dolayı vefat etmiştir. Takipte gelişen nüksler ve hastaların durumu Tablo 13’de gösterilmiştir. 
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Tablo 13. Hastaların takip bilgileri 

Özellik Sayı (n) Yüzde (%) 

Nüks 

Yok 

Lokal 

Uzak 

Lokal + Uzak 

 

47 

3 

14 

3 

 

70.1 

4.5 

20.9 

4.5 

Metastaz yeri 

Yok 

Akciğer 

Kemik 

Beyin 

Karaciğer 

 

50 

10 

4 

2 

1 

 

74.6 

14.9 

6 

3 

1.5 

Hastaların Son Durumu 

Hastalıksız sağ 

Ex 

Nüksle ex 

 

28 

19 

20 

 

41.8 

28.4 

29.9 
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5. SONUÇLAR 

 

Genel sağkalım için takip süresi 2.17 ay ile 77.43 ay arasında değişmekte olup, medyan takip 

süresi 17.47 aydır. Medyan genel sağkalım 22.8 ay olup, 2 yıllık, 3 yıllık ve 5 yıllık genel 

sağkalım değerleri sırasıyla %47.7, %34.4 ve %26.8’dir. Genel sağkalım grafiği Şekil 10’da 

gösterilmiştir. 

Ay

84,0072,0060,0048,0036,0024,0012,000,00

Sa
ğk

al
ım

1,0

0,8

0,6

0,4

0,2

0,0

Censored

Survival 
Function

Genel Sağkalım

 

Şekil 10. Genel sağkalım grafiği 
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Hastalıksız sağkalım için takip süresi 2.17 ay ile 77.43 ay arasında değişmekte olup, medyan 

takip 15.33 aydır. Medyan hastalıksız sağkalım 16,76 ay olup, 2 yıllık, 3 yıllık ve 5 yıllık 

hastalıksız sağkalım süreleri sırasıyla %41.5, 36.7 ve %28.6’dır. Hastalıksız sağkalım Şekil 

11’de gösterilmiştir. 

Ay

84,0072,0060,0048,0036,0024,0012,000,00

Sa
ğk

al
ım

1,0

0,8

0,6

0,4

0,2

0,0

Censored

Survival 
Function

Hastalıksız Sağkalım

 

Şekil 11. Hastalıksız sağkalım grafiği 
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Prognozu etkileyebilecek hasta kaynaklı faktörlerden cins, yaş, aile öyküsü, sigara kullanımı, 

performans durumu; hastalık kaynaklı T, N, evre, lenfovasküler invazyon varlığı, perinöral 

invazyon varlığı, histolojik grad; uygulanan tedaviyle ilgili faktörlerden cerrahi sınır durumu, 

uygulanan KT sayısı, RT’ye başlama süresi ve toplam RT süresi ile tedavi toksisistesine ait 

genel sağkalım ve hastalıksız sağkalım değerleri şöyledir: 

Yaşı 50 ve altında olan hastalarda medyan genel sağkalım 25.03 ay olup, 2 ve 5 yıllık genel 

sağkalım oranları sırası ile %51.5 ve %28.6’dır. Yaşı 50 üstü olan hastalarda medyan genel 

sağkalım 22.80 ay olup, 2 ve 5 yıllık genel sağkalım oranları sırası ile %43.9 ve %24.6’dır. 

Yaşı 50 ve altında olanlarda medyan hastalıksız sağkalım 16.76 ay olup, 2 ve 5 yıllık 

hastalıksız sağkalım oranları sırası ile %44.2 ve %29.5’dir. 50 yaş üstü olanlarda medyan 

hastalıksız sağkalım 17.20 ay olup, 2 ve 5 yıllık hastalıksız sağkalım oranları sırası ile %38.1 

ve %26.7’dir. Yaş grupları arasındaki genel sağkalım ve hastalıksız sağkalım farkı istatistiksel 

olarak anlamlı değildi (Sırasıyla P=0.574, P=0.659) (Tablo 14). 

Erkek hastalarda medyan genel sağkalım 19.4 ay olup, 2 yıllık ve 5 yıllık genel sağkalım 

değerleri sırasıyla %48.2 ve %21.4’dür, medyan hastalıksız sağkalım ise 21.03 ay olup, 2 

yıllık ve 5 yıllık hastalıksız sağkalım değerleri sırasıyla %45.2 ve %22.6’dır. Kadın hastalarda 

medyan genel sağkalım 22.83 ay olup, 2 yıllık ve 5 yıllık genel sağkalım değerleri sırasıyla 

%47.2 ve %29.9’dur, medyan hastalıksız sağkalım ise 16.76 ay olup, 2 yıllık ve 5 yıllık 

hastalıksız sağkalım değerleri sırasıyla %39.0 ve %32.5’dir. Yapılan istatiksel analiz 

sonucunda kadın ve erkekler arasındaki genel sağkalım ve hastalıksız sağkalım istatistiksel 

olarak anlamlı değildi (Sırasıyla P=0.823, P=0.893) (Tablo 14). 

Sigara içmeyen hastalarda medyan genel sağkalım 31.20 ay olup, 2 ve 5 yıllık genel sağkalım 

oranları sırası ile %54.0 ve %29.9’dur, medyan hastalıksız sağkalım ise 22.83 ay olup, 2 ve 5 

yıllık hastalıksız sağkalım oranları sırası ile %48.9 ve %31.4’dür. Sigara içen hastalarda 

medyan genel sağkalım 17.46 ay olup, 2 ve 5 yıllık genel sağkalım oranları sırası ile %37.5 ve 

%21.4’dür, medyan hastalıksız sağkalım ise 14.86 ay olup, 2 ve 5 yıllık hastalıksız sağkalım 

oranları sırası ile %24.1 ve %24.1’dir. Sigara içen hastalarla içmeyen hastalar arasındaki genel 

sağkalım ve hastalıksız sağkalım farkı istatistiksel olarak anlamlı değildi (Sırasıyla P=0.139, 

P=0.180) (Tablo 14). 
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Ailesinde kanser öyküsü olan hastalarda medyan genel sağkalım 14.86 ay olup, 2 ve 5 yıllık 

genel sağkalım oranları sırası ile %23.1 ve %23.1’dir, medyan hastalıksız sağkalım ise 16.73 

ay olup, 2 ve 5 yıllık hastalıksız sağkalım oranları sırası ile %28.6 ve %28.6’dir. Ailesinde 

kanser öyküsü olmayan hastalarda medyan genel sağkalım 27.23 ay olup, 2 ve 5 yıllık genel 

sağkalım oranları sırası ile %60.4 ve %20.4’dür. Medyan hastalıksız sağkalım ise 24.40 ay 

olup, 2 ve 5 yıllık hastalıksız sağkalım oranları sırası ile %51.3 ve %23.1’dir. Ailesinde kanser 

öyküsü olanlarla olmayanlar arasındaki genel sağkalım ve hastalıksız sağkalım farkı 

istatistiksel olarak anlamlı değildi (Sırasıyla P=0.327, P=0.497) (Tablo 14). 

Performansı 0 veya 1 olan hastalarda medyan genel sağkalım oranı 24.40 ay olup, 2 ve 5 yıllık 

genel sağkalım oranları sırası ile %50.1 ve %28.8’dir, medyan hastalıksız sağkalım ise 21.03 

ay olup, 2 ve 5 yıllık hastalıksız sağkalım oranları sırası ile %41.20 ve %31.0’dır. Performansı 

2 olan hastalarda medyan genel sağkalım oranı 16.33 ay olup, 2 yıllık genel sağkalım oranı 

%40.0 iken 5 yıllık genel sağkalım değeri %0.0’dır, medyan hastalıksız sağkalım ise 16.33 ay 

olup, 2 ve 5 yıllık hastalıksız sağkalım oranları sırası ile %40.0 ve %0.0’dır. Performansı 0-1 

veya 2 olan hastalar arasındaki genel sağkalım ve hastalıksız sağkalım istatistiksel olarak 

anlamlı değildi (Sırasıyla P=0.450, P=0.541). (Tablo 14).  
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Tablo 14. Hasta Özelliklerine Göre Sağkalım Analiz Tablosu 

Özellik GSK Ay 

Medyan 

GSK 

2 Yıl% 

GSK 

5 Yıl% 

GSK 

   P 

HSK Ay 
Medyan 

HSK 

2 Yıl% 

HSK 

5 Yıl% 

HSK 

   P 

Yaş 

50 ve altı 

50 Üstü 

 

25.03 

22.80 

 

51.5 

43.9 

 

28.6 

24.6 

0.574  

16.76 

17.20 

 

44.2 

38.1 

 

29.5 

26.7 

0.656 

Cinsiyet 

Kadın 

Erkek 

 

22.83 

19.40 

 

47.2 

48.2 

 

29.9 

21.4 

0.823  

16.76 

21.03 

 

39.0 

45.2 

 

32.5 

22.6 

0.893 

Aile Öyküsü 

Var 

Yok 

 

14.86 

27.23 

 

23.1 

60.4 

 

-- 

20.6 

0.327 

 

 

16.73 

24.40 

 

28.6 

51.3 

 

-- 

23.1 

0.497 

Sigara 

Yok 

Var 

 

31.20 

17.46 

 

54.0 

37.5 

 

29.9 

21.4 

0.139  

22.83 

14.86 

 

48.9 

30.02 

 

31.4 

24.1 

0.180 

Lokalizasyon 

15-24 

25-32 

33-40 

 

17.46 

22.80 

25.03 

 

28.6 

47.0 

54.8 

 

14.3 

22.4 

36.6 

0.404  

8.73 

16.50 

38.73 

 

28.6 

37.3 

51.3 

 

14.3 

24.5 

38.5 

0.259 

Performans 

0-1 

2 

 

24.40 

16.33 

 

50.1 

40.0 

 

28.8 

0.0 

0.450 

 

 

21.03 

16.33 

 

41.2 

40.0 

 

31.0 

-- 

0.541 
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15.-24. cm yerleşimli tümörü olan hastalarda medyan genel sağkalım oranı 17.46 ay olup, 2 

yıllık genel sağkalım oranı %28.6, 5 yıllık genel sağkalım oranı %14.3’tür. Medyan hastalıksız 

sağkalım ise 8.73 ay olup, 2 ve 5 yıllık hastalıksız sağkalım oranları sırası ile %28.6 ve 

%14.3’tür. 25.-32. cm yerleşimli tümörü olan hastalarda medyan genel sağkalım oranı 22.80 

ay olup, 2 ve 5 yıllık genel sağkalım oranları sırası ile %47.0 ve %22.4’tür. Medyan 

hastalıksız sağkalım ise 16.50 ay olup, 2 ve 5 yıllık sağkalım oranları sırası ile %37.3 ve 

%24.5’tir. 33.-40. cm yerleşimli tümörü olan hastalarda medyan genel sağkalım oranı 25.03 ay 

olup, 2 ve 5 yıllık genel sağkalım oranları sırası ile %54.8 ve %36.6’dır. Medyan hastalıksız 

sağkalım ise 38.73 ay olup, 2 ve 5 yıllık sağkalım oranları sırası ile %51.3 ve %38.5’tir. 

Tümörün yerleşim yerlerine göre hastalar arasındaki genel sağkalım ve hastalıksız sağkalım 

farkı istatistiksel olarak anlamsızdı (Sırasıyla P=0.404, P=0.259) (Tablo15). 

Tümörün ölçülebilen en büyük çapı 5 cm ve altında olan hastalarda medyan genel sağkalım 

22.83 ay olup, 2 ve 5 yıllık genel sağkalım oranları sırası ile %49.3 ve %29.2’dir. Medyan 

hastalıksız sağkalım ise 17.20 ay olup, 2 ve 5 yıllık hastalıksız sağkalım oranları sırası ile 

%42.7 ve %31.4’tür. Tümör çapı 5cm’nin üstünde olan hastalarda medyan genel sağkalım 

17.46 ay olup, 2 ve 5 yıllık genel sağkalım oranları sırası ile %45.1 ve %18.8’dir. Medyan 

hastalıksız sağkalım ise 16.33 ay olup, 2 ve 5 yıllık hastalıksız sağkalım oranları sırası ile 

%38.7 ve %19.3’tür. Tümör çapı 5cm’nin altında olan hastalar ile üstünde olan hastalar 

arasındaki genel sağkalım ve hastalıksız sağkalım farkı istatistiksel olarak anlamsızdı 

(Sırasıyla P=0.542, P=0.525) (Tablo 15). 

Evre 1B-2B olan hastalarda medyan genel sağkalım oranı 24.40 ay olup, 2 ve 5 yıllık genel 

sağkalım oranları sırası ile %53.6 ve %26.7’dir. Medyan hastalıksız sağkalım da 24.40 ay 

olup, 2 ve 5 yıllık hastalıksız sağkalım oranları sırası ile %50.1 ve %27.5’dir. Evre 3A-3C 

olan hastalarda medyan genel sağkalım oranı 22.26 ay olup, 2 ve 5 yıllık genel sağkalım 

oranları sırası ile %43.2 ve %31.0’dır. Medyan hastalıksız sağkalım ise 16.50 ay olup, 2 ve 5 

yıllık hastalıksız sağkalım oranları aynı olup %34.8’dir. Evrelere göre hastalar arasındaki 

genel sağkalım ve hastalıksız sağkalım farkı istatistiksel olarak anlamsızdı (Sırasıyla P=0.808, 

P=0.752) (Tablo 15).  
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Tablo 15. Klinik-Patolojik Özelliklere Göre Sağkalım Analiz Tablosu 

Özellik GSK Ay 

Medyan 

GSK 

2 Yıl% 

GSK 

5 Yıl% 

GSK  

   P 

HSK Ay 

Medyan 

HSK 

2 Yıl% 

HSK 

5 Yıl% 

HSK 

   P 

Lokalizasyon 

15-24 

25-32 

33-40 

 

17.46 

22.80 

25.03 

 

28.6 

47.0 

54.8 

 

14.3 

22.4 

36.6 

0.404  

8.73 

16.50 

38.73 

 

28.6 

37.3 

51.3 

 

14.3 

24.5 

38.5 

0.259 

Tümör Çapı 

5 cm≥ 

5cm< 

 

22.83 

17.46 

 

49.3 

45.1 

 

29.2 

18.8 

0.542  

17.20 

16.33 

 

42.7 

38.7 

 

31.4 

19.3 

0.525 

TNM Evre 

Evre 1B-2B 

Evre 3A-3C 

 

24.40 

22.26 

 

53.6 

43.2 

 

26.7 

31.0 

0.808 

0.327*

 

 

24.40 

16.50 

 

50.1 

34.8 

 

27.5 

34.8 

0.752 

0.205*

*Cox regresyon analizi 

 

Histolojik grad yalnızca opere olup adjuvan tedavi uygulanan hastalarda çalışılmıştır. Histoljik 

gradı 1 olan hastalarda medyan genel sağkalım oranı ve hastalıksız sağkalım oranı 

saptanamamış olup, 2 ve 5 yıllık genel ve hastalıksız sağkalım oranları da %68.6 ve %51.4 

olup aynıdır. Grad 2 olan hastalarda medyan genel sağkalım oranı 25.03 ay olup, 2 yıllık genel 

sağkalım oranı %63.3 iken 5 yıllık genel sağkalım oranına ulaşılamamıştır. Medyan 

hastalıksız sağkalım ise 21.03 ay olup, 2 yıllık hastalıksız sağkalım oranı %46.8 iken 5 yıllık 

hastalıksız sağkalım oranına ulaşılamamıştır.  Grad 3 olan hastalarda medyan genel sağkalım 

oranı 14.40 ay olup, 2 ve 5 yıllık genel sağkalım oranları %25.0’dır. Medyan hastalıksız 

sağkalım ise 13.43 ay olup, 2 ve 5 yıllık hastalıksız sağkalım oranlarıda %25’dir. Grad 

durumuna göre hastalar arasındaki genel sağkalım ve hastalıksız sağkalım istatistiksel olarak 

anlamlıydı (Sırasıyla P=0.015, P=0.028) (Tablo 16).  

TNM evrelendirme sistemi tümör invazyon derinliğine göre T2-T3 olan hastalarda medyan 

genel sağkalım 22.83 ay olup, 2 ve 5 yıllık genel sağkalım oranları sırası ile %48.7 ve 
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%25.8’dir. Medyan hastalıksız sağkalım ise 21.03 ay olup, 2 ve 5 yıllık hastalıksız sağkalım 

oranları sırası ile %43.0 ve %27.4’tür. T4 olan hastalarda medyan genel sağkalım oranı 17.46 

ay olup, 2 ve 5 yıllık genel sağkalım oranları sırası ile %42.7 ve %32.1’dir. Medyan 

hastalıksız sağkalım ise 11.66 ay olup, 2 ve 5 yıllık hastalıksız sağkalım oranları %35.2’dir. T 

durumuna göre T2-T3 ve T4 olarak kategorize edildiğinde hastalar arasındaki genel sağkalım 

ve hastalıksız sağkalım farkı istatistiksel olarak anlamsızdı (Sırasıyla P=0.508, P=0.0.363) 

(Tablo 16).  

TNM evreleme sistemi lenf nodu tutulumuna göre N0 olan hastalarda medyan genel sağkalım 

26.23 ay olup, 2 ve 5 yıllık genel sağkalım oranları sırası ile %51.4 ve %38.6’dır. Medyan 

hastalıksız sağkalım ise 14.40 ay olup, 2 ve 5 yıllık hastalıksız sağkalım oranları aynı olup 

%40.0’dır. N1 olan hastalarda medyan genel sağkalım 27.23 ay olup, 2 yıllık genel sağkalım 

oranı %61.2 iken 5 yıllık genel sağkalım oranına ulaşılamamıştır. Medyan hastalıksız 

sağkalım ise 21.03 ay olup, 2 yıllık hastalıksız sağkalım oranı %47.1 iken 5 yıllık hastalıksız 

sağkalım oranına ulaşılamamıştır. N2 olan hastalarda medyan genel sağkalım 18.16 ay olup, 2 

yıllık genel sağkalım oranı %29.3 iken 5 yıllık genel sağkalım oranına ulaşılamamıştır. 

Medyan hastalıksız sağkalım ise 16.73 ay olup, 2 yıllık hastalıksız sağkalım oranı %18.3 iken 

5 yıllık hastalıksız sağkalım oranına ulaşılamamıştır. N3 olan hastalarda medyan genel 

sağkalım 22.26 ay olup, 2 ve 5 yıllık genel sağkalım oranları aynı olup %33.3’tür. Medyan 

hastalıksız sağkalım ise 15.3 ay olup, 2 ve 5 yıllık hastalıksız sağkalım oranları da aynı olup 

%33.3’tür. Nx olan hastalarda medyan genel sağkalım 22.83 ay olup, 2 ve 5 yıllık genel 

sağkalım oranları sırasıyla %46.4 ve %22.5’tir. Medyan hastalıksız sağkalım ise 22.83 ay 

olup, 2 ve 5 yıllık hastalıksız sağkalım oranı %47.0 ve %22.8’dir. N durumuna göre hastalar 

arasındaki genel sağkalım ve hastalıksız sağkalım değerleri istatistiksel olarak anlamsızdı 

(Sırasıyla P=0.880, P=0.961) (Tablo 16).  

LVI yalnızca opere olup adjuvan tedavi uygulanan hastalarda çalışılmıştır. LVI (+) olan 

hastalarda medyan genel sağkalım oranı 32.00 ay olup, 2 ve 5 yıllık genel sağkalım oranları 

sırası ile %52.7 ve %42.2’dir. Medyan hastalıksız sağkalım ise 17.20 ay olup, 2 ve 5 yıllık 

sağkalım oranları aynı olup %46.2’dir. LVI (-) olan hastalarda medyan genel sağkalım oranı 

22.80 ay olup, 2 ve 5 yıllık genel sağkalım oranları aynı olup %33.7’dir. Medyan hastalıksız 

sağkalım da 22.80 ay olup, 2 ve 5 yıllık sağkalım oranları da aynı olup %34.1’dir. LVI (+) 
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olan hastalar ile LVI (-) olan hastalar arasındaki genel sağkalım ve hastalıksız sağkalım 

istatistiksel olarak anlamsızdı (Sırasıyla P=0.555, P=0.620) (Tablo 16). 
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Şekil 12. PNI durumunun genel sağkalım grafiği 

 

PNI yalnızca opere olup adjuvan tedavi uygulanan hastalarda çalışılmıştır. PNI (+) olan 

hastalarda medyan genel sağkalım oranı 18.16 ay olup, 2 yıllık genel sağkalım oran %14.8 

iken 5 yıllık genel sağkalım oranına ulaşılamamıştır. Medyan hastalıksız sağkalımı 15.73 ay 

olup, 2 yıllık hastalıksız sağkalım oran %15.6 iken 5 yıllık hastalıksız sağkalım oranına 

ulaşılamamıştır. PNI (-) olan hastalarda medyan genel sağkalım oranı 32.00 ay olup, 2 ve 5 

yıllık genel sağkalım oranları sırası ile %59.2 ve %47.4’dür. Medyan hastalıksız sağkalım 

saptanamamış olup, 2 ve 5 yıllık sağkalım oranları da aynı olup %53.8’dir.PNI (+) olan 
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hastalar ile PNI (-) olan hastalar arasındaki genel sağkalım ve hastalıksız sağkalım oranları 

istatistiksel olarak anlamlıydı (Sırasıyla P=0.019, P=0.021) (Tablo 16). PNI durumunun genel 

sağkalım ve hastalıksız sağkalım grafiği Şekil 12 ve Şekil 13’de gösterilmiştir. 
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Şekil 13. PNI durumunun hastalıksız sağkalım grafiği 
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Tablo 16. Histo-Patolojik Özelliklere Göre Sağkalım Analiz Tablosu 

Özellik GSK Ay 

Medyan 

GSK 

2 Yıl% 

GSK 

5 Yıl% 

GSK  

   P 

HSK Ay 

Medyan 

HSK 

2 Yıl% 

HSK 

5 Yıl% 

HSK 

   P 

Histolojik G 

Grad 1 

Grad 2 

Grad 3 

 

-- 

25.03 

14.40 

 

68.6 

63.3 

25.0 

 

51.4 

-- 

25.0 

0.0151 

0.024* 

 

-- 

21.03 

13.43 

 

68.6 

46.8 

25.0 

 

51.4 

-- 

25.0 

0.0281 

0.018* 

TNM Tümör 

T2-T3 

T4 

 

22.83 

17.46 

 

48.7 

42.7 

 

25.8 

32.1 

0.508  

21.03 

11.66 

 

43.0 

35.2 

 

27.4 

35.2 

0.363 

TNM Nod 

N 0 

N 1 

N 2 

N 3 

Nx 

 

26.23 

27.23 

18.16 

22.26 

22.83 

 

51.4 

61.2 

29.3 

33.3 

46.4 

 

38.6 

-- 

-- 

33.3 

22.5 

0.880  

14.40 

21.03 

16.73 

15.33 

22.83 

 

40.0 

47.1 

18.3 

33.0 

47.0 

 

40.0 

-- 

-- 

33.0 

22.8 

0.961 

LVI 

Var  

Yok  

 

32.00 

22.80 

 

52.7 

33.7 

 

42.2 

33.7 

0.555  

17.20 

22.80 

 

46.2 

34.1 

 

46.2 

34.1 

0.620 

PNI 

Var  

Yok  

 

18.16 

32.00 

 

14.8 

59.2 

 

-- 

47.4 

0.0191 

0.026*

 

15.73 

-- 

 

15.6 

53.8 

 

-- 

53.8 

0.0211 

0.015*

1Sadece opere olan hastalardaki istatsistik sonuçlar, *Cox regresyon analizi 

 

 

 

 



73 
 

Cerrahi uygulanan hastalarda medyan genel sağkalım 26.23 ay olup, 2 ve 5 yıllık genel 

sağkalım oranları sırası ile %55.7 ve %35.3’tür. Medyan hastalıksız sağkalım ise 22.80 ay 

olup, 2 ve 5 yıllık hastalıksız sağkalım oranları sırası ile %46.7 ve %38.9’dur. Cerrahi 

uygulanmayan hastalarda medyan genel sağkalım 16.33 ay olup, 2 ve 5 yıllık genel sağkalım 

oranları sırası ile %38.6 ve %19.3’tür. Medyan hastalıksız sağkalım ise 14.86 ay olup, 2 ve 5 

yıllık hastalıksız sağkalım oranları sırası ile %35.6 ve %20’dir. Cerrahi uygulanan hastalarla 

cerrahi uygulanmayan hastalar arasındaki genel sağkalım istatistiksel olarak anlamlı iken 

hastalıksız sağkalım farkı anlamlı değildi (Sırasıyla P=0.037, P=0.052) (Tablo 17). Cerrahi 

uygulama durumunun genel sağkalım ve hastalıksız sağkalım grafiği Şekil 14 ve Şekil 15’de 

gösterilmiştir. 
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Şekil 14. Cerrahi uygulama durumunun genel sağkalım grafiği 
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Şekil 15. Cerrahi uygulama durumunun hastalıksız sağkalım grafiği 

 

Cerrahi sınır negatif olan hastalarda medyan genel sağkalım 19.93 ay olup, 2 yıllık genel 

sağkalım oranı %42.9 iken 5 yıllık genel sağkalım oranına ulaşılamamıştır. Medyan 

hastalıksız sağkalım ise 16.76 ay olup, 2 yıllık hastalıksız sağkalım oranı %14.3 iken 5 yıllık 

hastalıksız sağkalım oranına ulaşılamamıştır. Cerrahi sınır pozitif olan hastalarda medyan 

genel sağkalım saptanamamış olup, 2 yıllık genel sağkalım oranı %83.38 iken 5 yıllık genel 

sağkalım oranına ulaşılamamıştır. Medyan hastalıksız sağkalımı da saptanamamış olup, 2 

yıllık hastalıksız sağkalım oranı %66.7 iken 5 yıllık hastalıksız sağkalım oranına 

ulaşılamamıştır. Cerrahi sınır yakın olan hastalarda medyan genel sağkalım 38.73 ay olup, 2 

ve 5 yıllık genel sağkalım oranları sırası ile %53.8 ve %43.0’dır. Medyan hastalıksız sağkalım 

ise 38.73 ay olup, 2 ve 5 yıllık hastalıksız sağkalım oranları sırası ile %35.6 ve 
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%20.0’dır.Cerrahi sınır negatif, pozitif ve yakın olan hastalar arasındaki genel sağkalım ve 

hastalıksız sağkalım istatistiksel olarak anlamsızdı (Sırasıyla P=0.176, P=0.201) (Tablo 17).  

Başvuru tarihinden itibaren 7 gün ve daha az sürede RT’ye başlayan hastalarda medyan genel 

sağkalım 22.83 ay olup, 2 ve 5 yıllık genel sağkalım oranları sırası ile %46.8 ve %21.8’dir. 

Medyan hastalıksız sağkalım ise 17.20 ay olup, 2 ve 5 yıllık hastalıksız sağkalım oranları 

sırası ile %41.6 ve %23.1’dir. Başvuru tarihinden itibaren 7 günden sonra RT’ye başlayan 

hastalarda medyan genel sağkalım 22.26 ay olup, 2 ve 5 yıllık genel sağkalım oranları sırası 

ile %48.7 ve %37.9’dur. Medyan hastalıksız sağkalım ise 16.73 ay olup, 2 ve 5 yıllık 

hastalıksız sağkalım oranları aynı olup %41.3’tür. Yedi gün ve 7 günden önce RT’ye başlayan 

hastalar ile 7 günden sonra RT’ye başlayan hastalar arasındaki genel sağkalım ve hastalıksız 

sağkalım istatistiksel olarak anlamsızdı (Sırasıyla P=0.670, P=0.545) (Tablo 17). 

RT’yi bitirme süresi 40 günden az olan hastalarda medyan genel sağkalım 31.20 ay olup, 2 ve 

5 yıllık genel sağkalım oranları sırası ile %54.9 ve %33.2’dir. Medyan hastalıksız sağkalım ise 

24.40 ay olup, 2 ve 5 yıllık hastalıksız sağkalım oranları sırası ile %52.9 ve %34.9’dur. RT’yi 

bitirme süresi 40 gün ve daha fazla olan hastalarda medyan genel sağkalım 22.26 ay olup, 2 ve 

5 yıllık genel sağkalım oranları sırası ile %39.7 ve %19.8’dir. Medyan hastalıksız sağkalım ise 

16.50 ay olup, 2 ve 5 yıllık hastalıksız sağkalım oranları sırası ile %28.2 ve %21.1’dir. RT’yi 

bitirme süresi 40 günden az olan hastalar ile 40 gün ve daha fazla olan hastalar arasındaki 

genel sağkalım ve hastalıksız sağkalım istatistiksel olarak anlamsızdı (Sırasıyla P=0.440, 

P=0.473) (Tablo 17). 

İki kür veya daha az KT uygulanan hastalarda medyan genel sağkalım oranı 16.00 ay olup, 2 

ve 5 yıllık genel sağkalım oranları aynı olup %28.8’dir. Medyan hastalıksız sağkalım ise 13.43 

ay olup, 2 yıllık hastalıksız sağkalım oranı %32.6 iken 5 yıllık hastalıksız sağkalım oranına 

ulaşılamamıştır. Üç kür veya daha fazla KT uygulanan hastalarda medyan genel sağkalım 

oranı 36.63 ay olup, 2 ve 5 yıllık genel sağkalım oranları sırası ile %60.3 ve %29.5’dir. 

Medyan hastalıksız sağkalım ise 31.20 ay olup, 2 ve 5 yıllık hastalıksız sağkalım oranları 

sırası ile %51.1 ve %40.0’dır. İki kür veya daha az KT uygulanan hastalar ile 3 kür ve daha 

fazla KT uygulanan hastalar arasındaki genel sağkalım ve hastalıksız sağkalım istatistiksel 

olarak anlamlıydı (Sırasıyla P=0.037, P=0.044) (Tablo 17). KT kür sayısına göre genel 

sağkalım ve hastalıksız sağkalım grafiği Şekil 16 ve Şekil 17’de gösterilmiştir. 
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Şekil 16. KT kür sayısına göre genel sağkalım grafiği 
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Şekil 17. KT kür sayısına göre hastalıksız sağkalım grafiği 

 

Grad 0-2 toksisite gelişen hastalarda medyan genel sağkalım oranı 19.93 ay olup, 2 ve 5 yıllık 

genel sağkalım oranları sırası ile %44.3 ve %28.2’dir. Medyan hastalıksız sağkalım ise 16.76 

ay olup, 2 ve 5 yıllık sağkalım oranları sırası ile %40.4 ve %29.7’dir. Grad 3-4 toksisite 

gelişen hastalarda medyan genel sağkalım oranı 32.00 ay olup, 2 yıllık genel sağkalım oran 

%60.6 iken 5 yıllık genel sağkalım oranına ulaşılamamıştır. Medyan hastalıksız sağkalım ise 

17.20 ay olup, 2 yıllık hastalıksız sağkalım oran %44.2 iken 5 yıllık hastalıksız sağkalım 

oranına ulaşılamamıştır. Grad 0-2 veya 3-4 olan hastalar arasındaki genel sağkalım ve 

hastalıksız sağkalım istatistiksel olarak anlamsızdı (Sırasıyla P=0.584, P=0.936) (Tablo 17). 
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Tablo 17. Tedavi özelliklerine göre sağkalım analiz tablosu 

Özellik GSK Ay 

Medyan 

GSK 

2 Yıl% 

GSK 

5 Yıl% 

GSK  

   P 

HSK Ay 
Medyan 

HSK 

2 Yıl% 

HSK 

5 Yıl% 

HSK 

   P 

Cerrahi 

Var 

Yok 

 

26.23 

16.33 

 

55.7 

38.6 

 

35.3 

19.3 

0.037 

 

 

22.80 

14.86 

 

46.7 

35.6 

 

38.9 

20.0 

0.052 

 

Cerrahi Sınır 

Negatif 

Pozitif 

Yakın 

 

19.93 

-- 

38.73 

 

42.9 

83.3 

53.8 

 

-- 

-- 

43.0 

0.176  

16.76 

-- 

38.73 

 

14.3 

66.7 

55.8 

 

-- 

-- 

44.7 

0.201 

Başv-RT Süre 

7 Gün≥ 

7 Gün< 

 

22.83 

22.26 

 

46.9 

48.7 

 

21.8 

37.9 

0.670  

17.20 

16.73 

 

41.6 

41.3 

 

23.1 

41.3 

0.545 

RT Bit Süre 

40 Gün> 

40 Gün≤ 

 

31.20 

22.26 

 

54.9 

39.7 

 

33.2 

19.8 

0.440  

24.40 

16.50 

 

52.9 

28.2 

 

34.9 

21.1 

0.473 

KT Kür Sayısı 

2≥ 

3≤ 

 

16.00 

36.63 

 

28.8 

60.3 

 

28.8 

29.5 

0.037 
0.9201 

0.0042 

0.0082*

 

13.43 

31.20 

 

32.6 

51.1 

 

-- 

41.0 

0.044 
0.9961 

0.0122 

0.0182*

Toksisite 

Grad 0-2 

Grad 3-4 

 

19.93 

32.00 

 

44.3 

60.6 

 

28.2 

-- 

0.584  

16.76 

17.20 

 

40.4 

44.2 

 

29.7 

-- 

0.936 

1Opere hastalar için, 2İnop hastalar için istatistik değerlendirme. *Cox regresyon analizi 
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Prognostik faktörlerin çok değişkenli analizleri Cox Regresyon testiyle yapıldı. Tek değişkenli 

analizde anlamlı çıkan parametreler ve literatürde anlamlı olan prognostik faktörler 

değerlendirildi.  

Genel sağkalım ve hastalıksız sağkalım için yalnızca opere olan hastalarda PNI ve histolojik 

grad istatistiksel olarak anlamlı bulundu. Kemoterapi kür sayısı ise definitif KRT uygulanan 

hastalarda hem genel sağkalımda hemde hastalıksız sağkalımda istatistiksel olarak anlamlı 

bulundu. Operasyon olup olmaması histopatolojik preparatlarda değerlendirildiğinden direkt 

olarak PNI ve Histolojik gradı etkilediğinden değerlendirmeye alınmadı. Literatürdeki en 

önemli prognostik faktör olan TNM evre anlamlı olarak bulunmadı (Tablo 14,15,16,17). 
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5. TARTIŞMA 

 

Son iki dekatta lokal özefagus kanserinin tedavisi büyük değişimler geçirmiştir. Tek başına 

lokorejyonel tedavi düşük tedavi başarısı gösterdiğinden sistemik KT’lerin tedaviye eklenmesi 

ile lokal kontrol arttırılırken uzak mikrometastazlar kontrol edilmeye çalışılmış ve 

radyasyonun olumsuz etkileri hafifletilmeye çalışılmıştır. RTOG 85-01 çalışmasında cerrahi 

uygulanmayan hastalarda radyasyon terdavisine sisplatin bazlı KT’nin eklenmesinin sağkalım 

açısından katkı sağladığı bildirilmiştir18,19.  

Erken evre özefagus kanserinde mümkünse cerrahi standart tedavidir ancak başvuru anında 

hastaların sadece %30-40’ında potansiyel olarak rezeke edilebilecek tümör kitlesi vardır. 

Cerrahi serileri içeren bazı yayınlarda tek başına cerrahinin 5 yıllık sağkalım oranları %15-20 

olarak bildirilmiştir8-12. Sadece cerrahiyle tedavi edilen 4627 hastaya ait verilerin incelendiği 

bir çalışmada 5 yıllık sağkalım oranları evre 1 dışındaki bütün evreler için %50’den küçük ve 

lenf nodu pozitifliği olan hastalarda bu oran %15 olarak saptanmıştır13. Tek başına RT (60-66 

Gy, 6-6.6 hafta) uygulamalarında da 5 yıllık sağkalım yüzdeleri %15-20 olarak bildirilmiştir 
208-210. Tek başına RT verilen 8400 hastayı değerlendiren bir çalışmada birinci, ikinci ve 

beşinci yıllara ait sağkalım oranları %18, %8 ve %6 olarak saptanmıştır14. Sağkalım 

oranlarındaki bu kötü tablo nedeniyle cerrahi tedavinin tek başına kullanılabilirliği 

tartışmalıdır6,7 ve lokalize tümörler için cerrahi öncesi veya sonrası ek tedavileri gündeme 

getirmiştir. 

Eşzamanlı KRT uygulamalarında KT, radyasyon sensitizasyonuna yol açmakta ve bu esnada 

mikrometastatik hastalığı da kontrol altına almaktadır15-17. Yapılan randomize çalışmalarda 

sisplatin bazlı KT’nin RT’ye eklenmesi sağkalım oranlarında iyileşmeler sağlamıştır18-20.  

RTOG 85-01 çalışmasında tek başına RT (RT 64 Gy/32 fx) ile eşzamanlı KRT (iki siklus 

infüzyonal 5-Fu + sisplatin ve RT 50 Gy/25 fx) lokorejyonel torasik özefajiyal kanserlerde 

mukayese edilmiştir18. Çalışma 121 hastayla sınırlandırılmış ve yapılan analizde KRT lehine 

bir sağkalım avantajı gösterilmiştir (5 yıllık genel sağkalım %26’ya karşılık %0)19. Ayrıca 

lokorejyonel nüks ve uzak metastazlar KRT kullananlarda daha az görülmüştür (lokal nüks 
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%16’ya karşı %24, uzak metastaz %22’ye karşı %38). Bu çalışmanın sonucunda definitif 

KRT, opere edilemeyecek hastalarda standart bir tedavi haline gelmiştir.  

INT 0123 (RTOG 9405) çalışmasında eşzamanlı sisplatin ve 5-Fu (RTOG 8501’deki gibi) 

verilmiş ve 50.4 Gy veya 64.8 Gy alacak şekilde iki farklı RT rejiminden birine randomize 

edilmişlerdir213. Yüksek doz RT kolunun fayda göstermemesi nedeniyle bu çalışma erken 

sonlandırılmıştır (Kontrol ve yüksek doz gruplarında sırasıyla medyan sağkalım 13 ay ve 18.1 

ay ve 2 yıllık sağkalım %31 ve %40). Lokorejyonel persistan hastalık ve rekürren hastalık 

oranları da farklılık göstermemiştir (sırasıyla %56 ve %52). Günümüzde 50 Gy’lik RT ve 

beraber verilen Sisplatin ve 5-Fu standart bir yaklaşım olarak kabul edilmektedir. 

Bizim çalışmamızda hastalarımızın 31’ine küratif amaçlı KRT uygulanmış olup medyan doz 

5040 cGy’dir. Bu hastalarda medyan genel sağkalım 16.33 ay, 2 ve 5 yıllık genel sağkalım 

%38.6 ve %19.3, medyan hastalıksız sağkalım 14.86 ay, 2 ve 5 yıllık hastalıksız sağkalım 

%35.6 ve %20 olup sonuçlar literatürle benzerdir. 

Tek başına cerrahi tedavinin uzun dönem sağkalım açısından bekleneni verememesi ve 

eşzamanlı KRT’nin radyosensitizan bir etki ortaya çıkardığının anlaşılması preoperatif 

KRT’yi gündeme getirmiştir. Potansiyel olarak rezektabl özefagus tümörü olan hastalarda 

cerrahiyle preoperatif KRT’yi karşılaştıran çalışmalardan9,214-219 ikisinde eşzamanlı KRT 

tedavilerinin belirgin olarak sağkalım oranlarını arttırdığı bildirilmiştir217,219.  

Preoperatif KRT ile yalnız cerrahi uygulaması, CROSS çalışmasında potansiyel rezeke 

olabilecek özefajiyal veya ÖGB kanseri olan 363 hastada araştırılmıştır. Preoperatif KRT 

olarak haftalık karboplatin ve paklitaksel 50 mg/m2 ile eşzamanlı RT (41.4 Gy beş hafta) 

tedavileri verilmiştir 222. Postoperatif morbidite ve mortalite açısından iki grup arasında 

belirgin farklılık izlenmemiştir. Komplet rezeksiyon (R0) oranı KRT alanlarda daha yüksek 

bulunmuştur (% 92’ye % 69) ve %29’unda ise patolojik tam cevap elde edilmiştir. Medyan 

genel sağkalım oranları KRT ve cerrahi grubunda 49.4 ay, yalnız cerrahi grubunda 24 ay olup 

KRT grubunda belirgin olarak daha iyi bulunmuştur.  

CALGB 9781 çalışmasında da yalnız cerrahi ile KRT (cisplatin / 5-Fu ve 50.4 Gy) ve takiben 

cerrahi tedavisi karşılaştırılmıştır. Sadece 56 hastanın katıldığı bir analiz yapılarak erken 
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sonlandırılmıştır. KRT kolunda yer alan 30 hastadan 25’i değerlendirilmiş ve 10’unda (%40) 

patolojik tam cevap elde edilmiş ve 5 yıllık sağkalım daha yüksek bulunmuştur               

(%39’a % 16)217.  

Daha erken evreler için yapılan FFCD 9901 çalışmasında preoperatif KRT’nin yararlılığı 

araştırılmıştır221. Yapılan analizde 69 aylık takip sonrası sağkalım üzerine etkisiz bulunmuştur 

(%32 KRT’yle ve %44 cerrahiyle) ve yan etki (%65’e %35) ve mortalite oranları da belirgin 

olarak artış göstermişti (%7.3’e % 1.1).  

Cerrahi öncesi yapılan ardışık KT, RT ve cerrahi ile tek başına cerrahi seçenekleri 

karşılaştırılmış ve bu rejimin herhangi bir faydası gösterilememiştir9,215,223. 

Neoadjuvan KRT için yapılan meta-analizlerde özefagus kanserinde kullanılan kombine KRT 

ve cerrahi tedavisinin tek başına cerrahiden daha faydalı olduğu gösterilmiştir223-226. 

Neoadjuvan KRT’yle iki yıllık sağkalımda % 8.7’lik bir avantaj sağlanmış ve böylece her 11 

ölümden biri önlenebilmiş, postoperatif ölüm oranlarında da bir artış izlenmemiştir223. 

Preoperatif tedaviye yanıt alınmasının hasta prognozunun iyi seyredeceği konusunda ipucu 

verdiği gösterilmiştir121,218,227-236. Neoadjuvan tedavi verilen özefagus ve ÖGB tümörlü 

hastaları konu alan 22 çalışmayı içeren bir analizde patolojik tam cevap elde edilen hastaların 

rezidüel hastalığı olanlara göre 2-3 kat daha fazla yaşama şansı (mutlak sağkalımda %33-36 

avantaj) olduğu bulunmuştur236. 

Eşzamanlı KRT ile desteklenen indüksiyon KT’siyle tek başına indüksiyon KT’sini 

karşılaştıran şu ana kadar bir randomize çalışma (POET) vardır256. Bu çalışmada 120 ÖGB 

adenokarsinom hastası iki gruba ayrılmış ve birinci gruba yalnızca KT, ikinci gruba 12 

haftalık aynı KT rejimi + KRT 30 Gy/15fx/3 haftada RT ve sisplatin + etoposid verilmiş ve 

tüm hastalara en sonunda cerrahi rezeksiyon uygulanmıştır. Patolojik tam cevap oranları 

indüksiyon KT + KRT alanlarda anlamlı olarak daha yüksek bulunmuş ve üç yıllık sağkalım 

oranlarında da bir iyileşme kaydedilmiştir (%47, %28, p= 0.07).  

KRT alan hastalara cerrahi uygulanması konusu halen tartışmalıdır. KRT sonrası özefajektomi 

uygulanan özefagus kanseri (SCC, adenokarsinom) hastalarında sağkalım konusunda 
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iyileşmeler bildirilmiştir257-259. Genel olarak çoğu yayında cerrahi uygulanmayan tedavi 

rejimlerinin yeterli başarıyı göstermediği lokal persistan ve rekürren hastalık oranlarının 

yüksek kaldığı vurgulanmaktadır19,262. Bazı çalışmalar da ise cerrahi tedavinin gerekliliğini 

sorgulamaktadırlar6,7. 

Cerrahi öncesi primer ve rejyonel lenf nodlarına sınırlı özefagus kanseri hastalarına verilen 

KT’nin yararlarını klinik olarak ölçmeye çalışan birçok çalışma yapılmıştır11,21,261,268-271. Tek 

başına cerrahinin kontrol grubu olarak alındığı 4 çalışmada herhangi bir sağkalım avantajı 

gösterilemezken11,227,271,272 başka üç çalışmada bir sağkalım avantajı oluştuğu 

vurgulanmıştır261,268-270. 

Özefajiyal ve ÖGB tümörlerini kapsayan neoadjuvan KT’yle tek başına cerrahiyi karşılaştıran 

bir meta-analiz çalışmasında neoadjuvan KT’nin sağkalım avantajı sağladığı bildirilmiştir223. 

Neoadjuvan KT için HR değeri genel mortalite açısından 0.87 (95% CI 0.70-0.88) olarak 

gerçekleşmiş ve iki yılda %5.1’lik mutlak sağkalım avantajı sağlamıştır (19 hastadan birinin 

ölümü önlenmiştir). Postop mortalitede de bir kötüleşme görülmemiştir.  

Japonya’da 330 hasta üzerinde yapılan bir çalışmada (JCOG 9907) neoadjuvan KT’nin 

adjuvan KT’den daha üstün olduğu gösterilmiştir269.  

Bu bilgiler ışığında özefajiyal ve ÖGB kanserli hastaların cerrahi öncesi KT veya KT+RT 

şeklinde indüksiyon tedavisi almaları önerilebilir. Bu yaklaşım özellikle lenf nodu pozitif veya 

T3/4 hastalık için tercih edilebilir olsa da bazı hastalara başlangıçta cerrahi 

uygulanabilmektedir. Tek başına cerrahi sonrası T3/4 hastalık ve/veya lenf nodu pozitif veya 

cerrahi sınırı pozitif veya yetersiz olan hastalara postoperatif adjuvan tedavi (KT+/-RT) 

verilmesinin katkıları olabilmektedir21,22. 

ÖGB adenokarsinomu olan ve lenf nodu pozitif bazı hastalarda postop KRT standart bir 

yaklaşım haline gelmiştir. Bu yaklaşımı destekleyen veriler en çok Intergrup araştırmasından 

elde edilmiştir276. Ancak SCC’lerde optimal yaklaşımla ilgili henüz bir konsensus 

oluşmamıştır. Bazı yayınlarda postop KRT’nin yararlı olduğu vurgulanırken bazılarında ise 

böyle bir sonuca varılamamıştır: 
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Retrospektif bir çalışmada N1 hastalığı olan ve tek başına cerrahi ile tedavi edilen 28 hasta ile 

cerrahi ve postoperatif KRT (eşzamanlı veya ardışık RT+sisplatin ve 5-Fu ve/veya epirubisin) 

ile tedavi edilen 38 hasta retrospektif olarak karşılaştırılmıştır277. Postoperatif bu tedaviyi 

alanlarda rekürrens oranlarında azalma (%35’e %13 p = 0.09) ve sağkalımda artma (47,5 aya 

14.1 ay) tespit edilmiştir. 

Prospektif bir faz 2 çalışmadan da benzer sonuçlar elde edilmiştir. Bu çalışmada lokal olarak 

ilerlemiş kanseri olan 50 hasta (%90 T3, %81 nod pozitif ve %13 ekstra-rejyonel nod 

metastazı pozitif) özefajektomi sonrası KRT’yle (RT 50.4 - 59.4 Gy + eşzamanlı sisplatin ve 

5-Fu) tedavi edilmişlerdir278. Ortalama 47 aylık bir izlem sonunda medyan sağkalım 53 ay, 4 

yıllık sağkalım oranı %51 olarak bildirilmiş olup aynı araştırmacıların daha eski bir 

çalışmalarıyla karşılaştırıldığında medyan sağkalım 28 aydır294. 

Randomize olmayan bir prospektif çalışmada postoperatif T3-4 ve N0-1 özefagus kanserli 60 

hasta KRT (n = 30, haftalık sisplatin ile KRT ve daha sonra 4 kür sisplatin ve 5-Fu’dan oluşan 

adjuvan KT) veya RT (n = 30)  kollarına ayrılarak değerlendirilmişti 295. RT her iki kolda da 

55-60 Gy uygulanmıştı. Genel sağkalım KRT kolunda daha iyi görülmüş (31 aya 21 ay) ve 3 

yıllık sağkalım KRT ile iyileştirilmişti (KRT ile %70, tek başına RT ile% 34, p = 0.003). 

RT’nin bu konuda bir katkısı olmadığını ileri süren randomize bir çalışmada ise postoperatif 

KT (Sisplatin + 5-Fu) ve KRT (RT 50 Gy beş hafta boyunca), preoperatif tedavi almayan 45 

SCC özefagus kanser hastasında karşılaştırılmıştır279. Bu çalışmada KT’ye RT eklenmesinin 5 

yıllık sağkalım (%50’ye %38) ve lokorejyonel kontrol oranları açısından bir avantajı 

gösterilememiştir. 

Bizim çalışmamızda hastalarımızın 36’sına adjuvan KRT/RT uygulanmış olup medyan doz 

5040 cGy’dir. Bu hastalarda medyan genel sağkalım 26.23 ay, 2 ve 5 yıllık genel sağkalım 

%55.7 ve %35.3, medyan hastalıksız sağkalım 22.80 ay, 2 ve 5 yıllık hastalıksız sağkalım 

%46.7 ve %38.9 olup sonuçlar literatürle benzerdir. Cerrahi sonrası KRT uygulanan hastalar 

definitif KRT uygulanan hastalarla karşılaştırıldığında hem genel sağkalım için hemde 

hastalıksız sağkalım için istatistiksel anlamlı olarak daha iyiydi (sırasıyla P=0.037, P=0.052). 
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Bizim çalışmamızda 31 hastaya definitif KRT (26 hasta) / RT (5 hasta), 36 hastaya ise adjuvan 

KRT (34 hasta) / RT (2 hasta) uygulanmıştı. Hastalarımıza medyan 5040 cGy RT ve medyan 2 

kür Cisplatin bazlı KT (Haftalık Cisplatin veya CF) uygulanmıştı. Tedavide 8 hastada 

herhangi bir yan etki görülmezken 11 (%16.4) hastada G3-4 hematolojik toksisite, 4 (%6) 

hastada G3 GİS toksisitesi saptandı. Küratif tedavi uygulanan 31 hastadan 2 hastada (%6.5) 

tam cevap, 2 hastada (%6.5) parsiyel cevap, 11 hastada (%35.5) stabil hastalık ve 2 hastada 

(%6.5) progresyon görüldü, 14 hastada (%45.2) cevap değerlendirmesi yapılamadı. KRT 

sonrası yapılan endoskopik ve radyolojik değerlendirmelerde 3 hastada (%4.5) lokal nüks, 14 

hastada (%20.9) uzak metastaz, 3 hastada (%4.5) ise lokal nüks ve uzak metastaz saptandı. 

Metastaz dağılımı 10 hastada (%14.9) akciğer metastazı, 4 hastada (%6) kemik metastazı, 2 

hastada (%3) beyin metastazı ve 1 hastada (%1.5) karaciğer metastazı olarak saptandı. Mart 

2013 tarihinde yapılan değerlendirmede hastaların 28’i (%41.8) hastalıksız olarak hayattadır. 

Yirmi hasta (%29.9) nüks nedeniyle, 19 hasta (%28.4) ise diğer sebeplerden dolayı vefat 

etmiştir. Genel sağkalım için takip süresi 2.17 ay ile 77.43 ay arasında değişmekte olup, 

medyan takip süresi 17.47 aydır. Medyan genel sağkalım 22.8 ay olup, 2 yıllık, 3 yıllık ve 5 

yıllık genel sağkalım değerleri sırasıyla %47.7, %34.4 ve %26.8’dir. Hastalıksız sağkalım için 

takip süresi 2.17 ay ile 77.43 ay arasında değişmekte olup, medyan takip 15.33 aydır. Medyan 

hastalıksız sağkalım 16,76 ay olup, 2 yıllık, 3 yıllık ve 5 yıllık hastalıksız sağkalım süreleri 

sırasıyla %41.5, 36.7 ve %28.6’dır. Çalışmamızın genel sağkalım ve hastalıksız sağkalım 

süreleri literatürle uyumludur. Nüks oranlarımızdaki nisbi düşüklük bölgemizin coğrafi ve 

sosyo-ekonomik şartlarından dolayı kontrollere bazı hastaları düzenli gelememesinden 

kaynaklanmış olabilir. 

Özefagus kanseri genellikle erken evrelerde semptom vermediğinden lokal ileri evre hastalık 

olarak tespit edilebilmektedir. Tanı anındaki hastanın evresi sağkalımı belirleyen en önemli 

prognostik faktördür186. 40 yaş altında özefagus SCC görülme sıklığı az olmasına rağmen, 

gençlerde tümör prognozunun oldukça kötü olduğu bilinmektedir188,189. Yaşı 65 üstü hastaların 

da daha az yaşadıkları tesbit edilmiştir190. Erkeklerde yaşam süresinin kadınlara oranla daha 

kısa olduğu da bildirilmiştir193. Performans durumu definitif tedavinin uygulanabilirliği 

açısından önemli bir prognostik faktördür, kilo kaybı ve genel performans düşüklüğü kötü 

prognostik faktörlerdir187. Bir çalışmada 5 cm’den küçük tümörü olan hastaların 2 yıllık 

sağkalımı %19.2 saptamışken tümör çapı 5 cm’den büyük olan hastaların 2 yılık sağkalımı 
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%1.9 olarak saptanmıştır187. Tümör boyutunun artması operasyon şansını azaltırken metastaz 

yapma oranını da arttırmaktadır. İnvazyon derinliği çok önemli bir prognostik faktördür. 

Tümörün mukozaya sınırlı olduğu durumlarda lenf düğümü metastazı oranı %20 iken, 

submukozaya invazyon olduğunda bu oran %50’ye ulaşmaktadır194,195. Lenf düğümü 

metastazından bağımsız olarak tümör mukozada sınırlı ise 5 yıllık yaşam süresi %90 iken, 

musküler invazyon durumunda oranın %40’lara düştüğü saptanmıştır194,195. Adventisyaya 

invazyonunun prognozu üç kat daha kötüleştirdiğini gösteren çalışmalar da vardır188,195. 

Adenokarsinomlar genel olarak SCC’lerden daha iyi prognoza sahiptir. Sievert ve ark. 196 

opere edilmiş 1000 hastayı kapsayan bir analizlerinde 5 yıllık sağkalım oranları 

adenokarsinomlarda %47 SCC’de %37 bulunmuştur. Üst veya orta torasik SCC’ler 

lokorejyonel olarak nüks etme eğilimindeyken distal özefajiyal adenokarsinomalar uzak 

bölgelerde nüks ederler. Bu verilere rağmen çoğu vaka serisinde adenokarsinomların prognozu 

özellikle erken evrelerde SCC’lerden daha iyi gösterilmiştir170,196-201. Bunun bir nedeni de 

Barrett ile ilişkili kanserin lenfatik yayılıma pek yatkın olmaması olabilir170,201. Bölgesel lenf 

düğümü tutulumu oldukça önemli bir prognostik parametredir. İlk başvuruda, hastaların 

3/4’ünde lenf nodu metastazı vardır ve bu hastaların prognozu kötüdür 202,203. Lenf düğümü 

metastazı olmayan vakalarda beş yıllık yaşam süresi %60-70 iken, metastaz olan vakalarda bu 

oran %10 civarındadır194,195,204. Bazı yazarlar metastaz görülen lenf düğümü sayısının da 

önemli olduğunu, dörtten az lenf düğümü tutulması halinde prognozun daha iyi olabileceğini 

savunmaktadır205. Cerrahi sınırın temiz olması uzun dönem sonuçlar dikkate alındığında 

önemli bir prognostik faktördür. Bir çalışmada KT ve devamında cerrahi ile tedavi 

edilenlerden cerrahi olmayanların, mikroskobik rezidüsü olanlar ve makroskobik rezidüsü 

olanların sonuçları benzer bulunmuş fakat temiz cerrahi sınırla opere edilenlerin uzun dönem 

hastalıksız sağkalım şansları olmuştur11. Cerrahi sınırda tümör varlığının, tümörün erken 

dönemde nüksüne neden olduğu da bildirilmektedir206. SCC’nin %70’inde venöz invazyon 

görülmektedir. Bazı yazarlarca venöz invazyonun lenfatik invazyonla birlikte olduğunda 

prognozu daha da kötüleştirdiği savunulmaktadır207. Tümör gradının iyi ya da orta derecede 

diferansiye olması prognoz açısından anlamlı bulunmamaktadır188,195. Tümör çevresindeki 

iltihabi yanıt ve dejeneratif değişiklikler iyi prognostik bulgulardır189. Derin tümöral 

ülserasyon, sinüs trakt oluşumu ve fistül oluşumu da diğer kötü prognostik faktörlerdendir 208. 
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Bizim çalışmamızda prognozu etkileyebilecek hasta kaynaklı faktörlerden cins, yaş, aile 

öyküsü, sigara kullanımı, performans durumu; hastalık kaynaklı T, N, evre, lenfovasküler 

invazyon varlığı, perinöral invazyon varlığı, histolojik grad ve uygulanan tedaviyle ilgili 

faktörlerden cerrahi sınır durumu, uygulanan KT sayısı, RT’ye başlama süresi ve toplam RT 

süresi değerlendirilmiştir. 

Genel sağkalım ve hastalıksız sağkalım için tek değişkenli analizde definitif KRT’ye göre 

adjuvan KRT uygulanması genel sağkalım ve hastalıksız sağkalım açısından anlamlı çıkmıştır. 

KT’nin 2 kürden fazla uygulanabilmesi, sadece definitif KRT uygulanan hastalarda anlamlı 

çıkmış, adjuvan KRT uygulananlarda anlamsız çıkmıştır. Adjuvan KRT uygulanan hastalarda 

PNI olmaması ve histolojik gradın iyi diferansiye olması istatistiksel olarak anlamlı bulundu. 

Çok değişkenli analizde ise adjuvan KRT uygulanan hastalarda genel sağkalım ve hastalıksız 

sağkalım için PNI olmaması ve histolojik gradın iyi diferansiye olması, definitif KRT 

uygulanan hastalarda ise KT kür sayısının 3 ve daha fazla olması istatistiksel olarak anlamlı 

bulundu. Literatürdeki en önemli prognostik faktör olan TNM evresi anlamlı olarak 

bulunmadı. 

Sonuç olarak özefagus kanserlerinde sağkalım sonuçları günümüzde de yeterli ve beklenen 

düzeyde değildir. Yeni KT ajanları ve hedefe yönelik tedavilerle ve IMRT ve 4-D konformal 

RT’nin uygulanabilir olmasıyla daha az toksik ve etkili tedavilerin randomize çalışmalarla 

araştırılması gereklidir. Ayrıca mevcut imkanlarla da en uygun tedavilerin yapılabilmesi için 

ülke çapında da uygun planlamaların yapılmasına gerek vardır. En önemli konu tüm 

kanserlerde olduğu gibi multidisipliner yaklaşım alışkanlığı kazanarak en baştan uygulanacak 

tedavilerin planlanmasıdır. 
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