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OZET

Giindogdu, M. Lokal Tleri Evre Rektum Karsinomlu Hastalarda Neoadjuvan
Tedaviye Lokal Yamitin Viicut Kompozisyonlar: ile Iliskisinin Degerlendirimi,
Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Radyoloji Anabilim Dah Tipta
Uzmanhk Tezi, Eskisehir, 2025. Bu calismanin amaci, lokal ileri evre rektum
kanserli hastalarda neoadjuvan kemoradyoterapi sonrasi tedavi yaniti ile viicut
kompozisyon parametreleri arasindaki iliskiyi arastirmaktir. Retrospektif olarak
planlanan ¢alismaya, 2015-2024 yillar1 arasinda tani almis ve goriintiileme verileri
eksiksiz olan 67 hasta dahil edilmistir. Bilgisayarli tomografi ile elde edilen L3
vertebra diizeyindeki psoas kasi alani (PMA), iskelet kasi alan1 (SMA), viseral ve
subkutan yag dokusu (VAD, SAD), ortalama kas dansitesi (MSMR) gibi viicut
kompozisyonu Olclimleri degerlendirilmistir. PMA degeri boy ile indekslenerek
psoas kas1 indeksi elde edildi. Bu parametreler dogrultusunda PMI’ya gore hastalar
sarkopenik olanlar ve olmayanlar olarak; MSMR’ye gore myosteatoz var ve yok
olarak; VAD’ye gore VAD alanmi diisiik ve yiiksek olarak gruplandirilmigtir. Tedavi
yanitt manyetik rezonans goriintiileme temelli timor regresyon skoru (mrTRG)
kullanilarak 1yi ve kotli yamit gruplarma ayrilmistir. Viseral yag dokusu alani,
tedaviye yanit vermeyen grupta anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p=0,042).
Diger viicut kompozisyon parametreleriyle tedavi yaniti arasinda anlamli bir iligki
saptanmamustir. Sonuglar, viseral yag dokusunun tedaviye yanitta bagimsiz bir
belirte¢ olabilecegini ve viicut kompozisyon analizlerinin tedavi oncesi ongoriide
potansiyel deger tasiyabilecegini gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: Rektum kanseri, neoadjuvan tedavi, viseral yag dokusu,

sarkopeni, viicut kompozisyonu
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ABSTRACT

Gundogdu, M. Evaluation of the Relationship Between Body Composition and
Local Response to Neoadjuvant Therapy in Patients with Locally Advanced
Rectal Carcinoma, Eskisehir Osmangazi University, Faculty of Medicine,
Department of Radiology, Medical Specialization Thesis, Eskisehir, 2025. The
aim of this study is to evaluate the relationship between body composition
parameters and treatment response following neoadjuvant chemoradiotherapy in
patients with locally advanced rectal cancer. This retrospective study included 67
patients diagnosed between 2015 and 2024 with complete imaging data. Body
composition measurements obtained at the level of the L3 vertebra using computed
tomography included psoas muscle area (PMA), skeletal muscle area (SMA),
visceral and subcutaneous adipose tissue areas (VAT, SAT), and mean skeletal
muscle radiodensity (MSMR). PMA was indexed to height to calculate the psoas
muscle index (PMI). Based on these parameters, patients were grouped as sarcopenic
or non-sarcopenic according to PMI; with or without myosteatosis according to
MSMR; and low or high visceral adipose tissue area according to VAT. Treatment
response was assessed using magnetic resonance imaging-based tumor regression
grade (mMrTRG) and categorized into good and poor response groups. The visceral
adipose tissue area was found to be significantly higher in the poor response group
(p=0.042). No significant correlation was found between other body composition
parameters and treatment response. The results suggest that visceral adiposity may
serve as an independent predictor of treatment response and that body composition
analysis may have potential prognostic value in the pre-treatment evaluation.

Key Words: Rectal cancer, neoadjuvant therapy, visceral adipose tissue, sarcopenia,

body composition
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1.GIRIS

Kolorektal kanserler (KRK) diinya genelinde en sik goriilen tiglincii kanser
tiirli olup, mortalite bakimindan ise ikinci sirada yer almaktadir. Amerika Birlesik
Devletleri'ne ait en giincel epidemiyolojik veriler dogrultusunda, 2025 il igin
tahmini 152.810 yeni kolorektal kanser vakasi (106.590 kolon ve 46.220 rektum
kanseri) beklenmektedir (1). Bu kadar sik goriilen bir kanser olmasi nedeniyle
tedaviye yanitin dngoriilmesi biiylik 6nem arz etmektedir.

Lokal ileri rektum kanserli (LIRK) hastalar igin yaygin olarak benimsenen
tedavi standardi, neoadjuvan kemoradyoterapi (nKRT), ardindan total mezorektal
eksizyon ve adjuvan kemoterapiden olusan multimodal bir yaklasimdan olusur (2).

Sarkopeni, yash yetigkinlerin yaklasik %6-22'sinde meydana gelen, yasla
iligkili iskelet kas1 fonksiyonu ve kas kiitlesi kaybidir. Sarkopeni Avrupa
konsensusuna gore diisiik kas kuvveti, diisiik kas miktar1 veya kalitesi ve diisiik
fiziksel performansi dikkate alan gesitli kriterlerle tanimlanir (3). Kotti ve ark. (4)
2022 yaptiklar1 calismada sarkopeni ve kolorektal kanserli hastalarda hastalarin
bilgisayarli tomografi (BT) ile dlgiilen viicut kompozisyonlari ile sag kalim oranlari
arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki bulundugu gosterilmistir. Calismaya gore
biitiin katilimcilar arasinda diistik viicut kas indeksi bulunan hastalarda hem kansere
O0zgii hayatta kalmanin hem de genel hayatta kalmanin ters orantili oldugu
gosterilmis.

Sarkopeni dl¢iimiinde temelde 3 adet radyolojik Sl¢iim metodu mevcuttur.
Bunlar: Cift enerjili X 1s1n1 absorpsiyometrisi, BT, manyetik rezonans goriintiileme
(MRG) ve ultrasonografidir. Kolay, ulagilabilir, ucuz ve tekrarlanabilir olmasi
nedeniyle en sik tercih edilen yontem BT dir. Tiim viicut iskelet kasi kiitlesini tahmin
etmenin en basit ve en hizli yollarindan biri, tigiincii (L3) veya dordiincii (L4) lomber
vertebra seviyesindeki abdominal kas kiitlesinin veya psoas kasinin kesit alanlarini
hesaplamaktir ¢linkii bu anatomik bolgelerde kas kiitlesi hareketten minimal diizeyde
etkilenmektedir (3). Avrupa Yaslilarda Sarkopeni Calisma Grubu (EWGSOP)
Onerilerinde, Avrupa poplilasyonlarina ve miimkiin oldugunda normatif referanslarin
(sagliklh geng yetiskinler) kullanimina odaklanmakta olup, sinir degerlerinin ortalama

referans degerine kiyasla -2 standart sapma olarak ayarlanmasi yoniindedir (5). Bu



noktada normal toplum verileri olarak Bahat ve ark. (6) 2021 yilinda yaptiklari
caligmalarda saglikli karaciger donorleri iizerinde yaptiklari iskelet kasi indeksleri
kullanilabilir.

Hastanemizde takipli lokal ileri kolorektal karsinomlu olgularin neoadjuvan
radyoterapi Oncesi ¢ekilen abdomen tomografi goriintiilerinde L3 vertebra
seviyesindeki psoas kasi alam1 (PMA), viseral adipoz doku (VAD) olgiimleri
tarafimizca yapilacak olup bu verilerin hastalarin boylariyla endekslenerek normal
popiilasyona gore standart sapmalar1 hesaplanacak ve hastalar normal popiilasyona
gore -2 SD altinda kalan degerlere gore diisiik ve yiiksek olmak tizere ikili gruplar
halinde viicut kas indeksleri ve viseral yagli doku alanlarina gore gruplanacaklardir.
Sonrasinda hastalarin neoadjuvan kemoradyoterapi sonrasi lokal yeniden evreleme
amagh ¢ekilen manyetik rezonans goriintlileri degerlendirilerek tedavi Oncesinde
sarkopenik olarak nitelenen olgularin tedavi yaniti ile iligkisi arastirilacaktir. Bu
iliskiye gore sarkopenik hastalarda tedavi dncesi elde edilen veriler ile tedaviye lokal

yanitin dngoriilebilirligi sorgulanacaktir.



2.GENEL BiLGILER

2.1 Rektum
2.1.1 Rektum Anatomisi

Rektum ve anal kanal, gastrointestinal sistemin son kismini olusturur.
Rektum pelviste yer alir, sakral promontorium seviyesinde, rektosigmoid bileskeden
baslar distalde anal kanala kadar devam eder. Rektosigmoid bileske rektumun {ist
sinirin1 olusturdugu i¢in 6nemli bir anatomik yapidir ve yerini saptayabilmek icin
birka¢c ayrim noktasina dikkat etmek gerekir. Kolondan farkli olarak rektosigmoid
bileske dilizeyinden itibaren, kolonun taenia kolileri dis longitudinal kaslari
olusturmak iizere rektumun 6n yiiziinde birlesirler. Dolayisiyla rektumda taenia koli
bulunmaz ve kolonda goriilmesi beklenen haustralar yoktur. Rektumun liimeni i¢inde
Houston valfleri adi verilen submukozal kivrimlar tarafindan olusturulan 2 veya 3
kivrim vardir. Orta kivrim anterior peritoneal refleksiyon ile iligkili olup yerlesim
yeri en tutarl olandir. Rektum, orta kivrimin altinda hafifce genislemistir ve bu alan

anatomik olarak ampulla olarak adlandirilir (7-9).

Rektumun biiylik kismi ekstraperitonel olup periton, peritoneal refleksiyona
kadar anteriorda rektumun tst ticte ikisini, lateralde ise yalnmizca iist licte birini
kaplar. Rektumun alt iicte birinde periton yoktur. Denonvillier fasyasi olarak da
adlandirilan endopelvik fasya, rektumun bu kismini sarar. Bu fasyanin lateral kismi
lateral rektal sap olarak da adlandirilir. Rektum, sakral kemigin 6n yilizeyinden
yaklasik S4 seviyesinde uzanan giiglii bir endopelvik fasyaya baghidir. Bu baglanma
alan1 Waldeyer halkas1 olarak bilinir (7). Cerrahi tedavide peritoneal refleksiyonun
lokasyonu 6nemli bir yer tutar. Tiimor peritoneal refleksiyonun {istiinde yer aliyorsa,
peritoneal refleksiyonun agilmasiyla bagirsakta yaralanma tehlikesi artar. Ancak
peritoneal refleksiyonun yeri ve uzunlugu oldukga degiskendir (10). Najarian ve ark.
(11) yaptiklar ¢alismada peritoneal refleksiyonun ortalama uzunluklarini kadinlarda
On tarafta 9 cm, yan tarafta 12,2 cm ve arka tarafta 14,8 cm iken, erkeklerde 6n
tarafta 9,7 cm, yan tarafta 12,8 cm ve arka tarafta 15,5 cm olarak bulmuslardir.

Erkeklerde rektumun 6n siirt komsulugunda prostat, seminal vezikiiller, vas

deferens, tireter, mesane, ince bagirsak ve sigmoid kolon bulunurken kadinlarda, 6n



sinir komgulugunda vajinanin arka duvari, uterus, tuba uterinalar, overler, ince
bagirsak ve sigmoid kolon bulunur. Peritoneal refleksiyonun superolateral
komsuluklar1 arasinda adneksler, ince bagirsak ve sigmoid kolon sayilabilir.
Refleksiyonun inferolateralinde iireterler ve internal iliak arterler bulunur. Rektumun
arka komsulugunda ise sakrum, koksiks, levator ani kaslari, median sakral
vaskiilerler ve sakral sinir pleksus kokleri vardir (9).

Rektumun tam uzunlugu, sigmoidden rektuma gegis yeri ve Ol¢limlerin
yapildig1 referans noktast konularinda net bir uzlasiya varilamamistir. Rektum daha
kavisli olabilir, haustral konverjans uzun olabilir ve hasta pelvimetrisi, viicut boyutu
veya cinsiyetindeki farkliliklar rektal uzunlugu etkileyebilir (12). Tiim bunlar birlikte
degerlendirildiginde rektum 3 segmente ayrilabilir: iist, orta ve alt. Ust rektum, 6n
peritoneal refleksiyonun alt sinirinin tstiinde yer alir. Alt rektum, anal verge’den 6
cm'den daha az uzaklikta olan rektum kismi olarak tanimlanir. Orta rektum bu iki
segmentin arasindadir (13). Anal kanala uzakliklarmma gore ayrimi da siklikla
kullanilmaktadir. Dentat ¢izgiden’den itibaren bu {i¢ bolim su sekilde tanimlanir: alt

rektum, O ila 5 cm; orta rektum, 5 ila 10 cm; ve st rektum, >10 cm (14).

Ust rektum

Orta rektum

Alt rektum

Sekil 2.1. Anal kanala uzaklikli§ina gore rektumun segmentleri

Kaynak: Wang ve ark., 2023 (15)



Rektum anal kanal olarak son bulur. Anal kanal yaklasik 2,5 ila 5 cm
uzunlugundadir. Levator ani kasi hizasindan baglar ve anal verge’ye agilir. Anal
kanal, internal ve external anal sfinkter kaslar1 tarafindan cevrelenmistir. Internal
anal sfinkter, rektumun i¢ dairesel diiz kas tabakasinin bir uzantisidir (7). Anal kanal
anatomik ve cerrahi olarak 2 farkli sekilde tanimlanmistir. Cerrahi anal kanal
anorektal bileskeden baglayip anal verge’ye uzanir. Anatomik anal kanal ise dentat
cizgiden anal verge’ye dek olan kisim olarak kabul edilir. Dentat ¢izgi anal
verge’den yaklasik 2 cm uzaktadir ve cerrahi anal kanalin ortasina denk gelir (9).
Anorektal bileske, levator ani'nin puborektalis askist tarafindan 6ne dogru
acilandirilmasiyla olusur. Radyolojik olarak 2 anatomik doniim noktasiyla
tanimlanabilir: birincisi, aniislin i¢ sfinkterinin {ist siirina karsilik gelen i¢ kas
tabakasinin kalinligindaki ani artigtir. Digeri, puborektalis'in tist siniridir - levator ani
kas kompleksinin sapan veya U seklindeki kismi - bu, simfiz pubisin her iki

tarafindaki alt pubik ramusa ve anokoksigeal raphe'ye arkadan sabitlenmistir (13).

2.1.2 Rektum Histolojisi

Rektum histolojik olarak kolonun devami niteligindedir. Mukoza,
submukoza, muskularis propria ve seroza/adventisya olarak 4 katmandan olusur.
Mukoza kendi icerisinde epitel, lamina propria, muskularis mukoza olarak tice
ayrilir. Epitel tabakasi kolon ile ayni sekilde tek katli kolumnar epiteldir. Anal kanal
seviyesinde kolumnar epitelden skuamoz epitele gegis izlenir. Epitelde lamina
propria igerisine uzanan, kript adi verilen, goblet hiicrelerinden zengin birbirlerine
paralel tiip seklinde yapilar mevcuttur. Ek olarak epitel tabakasinda enteroendokrin,
Paneth hiicreleri, kok hiicreleri, M hiicreleri bulunur. Kolondan farkli olarak
rektumda kriptler daha derindir. Lamina propria tabakasi lenfatik ve kapiller
yapilardan zengin gevsek bag dokusundan olusur. Muskularis mukoza ince bir tabaka
seklinde diiz kas fiberlerinden olusur ve mukoza ile submukozay1 ayirir. Submukoza
gevsek bag dokusu, Meissner pleksusu, stromal hiicreler, yag dokusu ve vaskiiler
yapilardan olusur. Muskularis propria tabakasinda igte cevresel dista longituinal
olmak tiizere 2 adet kas tabakas1 ve aralarinda Auerbach pleksusu bulunur. Rektumun

periton ile temasli bolgelerinde en dista seroza tabaksi bulunurken ekstraperitoneal



kisimlarinda adventisya bulunur (16). Rektumun histolojik tabakalarina iligskin gorsel

Sekil 2.2 olarak agagida gosterilmistir.

_—————— SEROSA
7 f—Longitudinal muscle

: MUSCULARIS EXTERNA
— Circular muscle

~~ — SUBMUCOSA
— Muscularis mucosa

" — Lamina propria } MUCOSA

Epithelium

Gland in
submucosa

Sekil 2.2 Rektumun histolojik tabakalar1
Kaynak: Reid ve ark., 2011 (17)

2.1.3 Rektum Embriyolojisi ve Fizyolojisi

Gastrointestinal sistem ii¢ farkli kisimdan gelisir. Foregut (6n barsak) agiz,
yemek borusu, mide ve duodenumun ampulla vateriye kadar olan kismii kapsar;
Midgut (orta barsak) bu noktadan distal transvers kolona kadar uzanir ve hindgut
(arka barsak) distal transvers kolondan anal kanala kadar uzanir. Primitif bagirsak
tiipli, uzunlugu boyunca dorsalinden bir mezenter tarafindan asilidir. Bu mezenter
sonrasinda On barsakta kiiciik omentum olarak; orta bagirsakta kalin bagirsak
proksimalinin ve ince bagirsagin mezenteri olarak; arka bagirsakta mezorektum
olarak devam eder. Kanlanmasi, vendz ve lenfatik drenaji bu dorsal mezentere gore
tanimlanir (18).

Rektum fizyolojik agidan, kolonun Ozellesmis bir distal uzantist olarak
diistintilebilir. Doluma yanit olarak gerilebilirligi (dolum akomodasyonu) c¢ok

yiiksektir. Bu durum kontinansin saglanmasinda 6nemli rol alan rezervuar gorevini



en iyi sekilde gergeklestirmesine yardimci olur. Digkilama siireci, dort faz seklinde
degerlendirilebilir: bazal faz, digkilama 6ncesi faz, diskilama fazi1 ve son faz (19).

Bazal fazda yani kontinansin gerektigi kisimda, anal sfinkterin tonik
kasilmasiyla intraluminal rektoanal basing gradyani olusur. Bu tonisite rektal basinci
asan bir anal kanal intraluminal dinlenme basincina neden olur. Rektum genellikle
bazal fazda bostur ve yalnizca pre-ekspulsif fazda dolmaya baglar (19).

Pre-ekspulsif fazda anorektal sensérimotor aktivite onemli bir rol almaktadir.
Rektum duvari pasif gerilmeye izin verir, ayrica gerilmeye yanit olarak rektal tonusta
adaptif azalmalar da gerceklesir ki bu da intraluminal basingta belirgin degisiklik
olmaksizin daha fazla igerigin depolanmasina izin verir. Rektal distansiyon bilgisi
mekanoreseptorler ve rektal intraganglionik laminer sonlanmalar tarafindan tespit
edilerek pelvik splanknik sinirlerdeki S2—S4 parasempatik noronlari boyunca spinal
korda iletilir. Duyu reseptorleri ayrica ekstrarektal dokularda ve pelvik tabanda da
bulunur. Rektumun bir esik degerinin Gtesinde gerilmesi, internal anal sfinkterin
gevsemesine ve eksternal anal sfinkterin kasilmasina neden olan rektoanal inhibitor
refleksi baglatir. Bu miyenterik pleksus tarafindan aracilik edilen bir intramural
reflekstir (19).

Ekspulsiyon fazinda digki atilimi sirasinda dongiisel motor hareketler liiminal
icerigin rektuma girisini kolaylastirmak i¢in inhibe edilir. Anal kanal basincinin
rektal basinci astifi bazal ve pre-ekspulsif fazlarin aksine, rektoanal basing farki
ekspulsif fazda tersine doner. Bu basin¢ gradyani anal kanalin siirtinme direncini
asar ve kat1 diskiyr deforme ederek anal kanaldan gecisini saglamak i¢in gerekli
kuvveti saglar. Bu hem istemli hem de istemsiz siireglerle kolaylastirilir (19).

Bitis fazi, diskilamanin sonlanmasimni ve kapanma refleksinin olusmasini
temsil eder. Bosaltimdan sonra, bazal rektoanal basing gradyanini yeniden
olusturmak ve kontinansi geri kazandirmak i¢in bir dizi degisiklikler meydana gelir
(19).

2.1.4 Rektum Vaskiilaritesi ve inervasyonu

Embriyolojik olarak bu ii¢ farkli yapidan gelisen gastrointestinal sistemin her
bir segmentine giden arteriyel kan akisi ve vendz dranaji ayridir, ancak komsular

arasinda anastomozlar meydana gelir. Arka bagirsagin distal kisminin bir pargasi



olan rektumun iist 1/3’liikk kismi, iiclincii lomber vertebra seviyesinde aorttan ¢ikan
inferior mezenterik arterin dali olan superior rektal arter tarafindan beslenir. Inferior
mezenterik arterin superior rektal arter disindaki beslenmesinden sorumlu oldugu
bolgeler su sekildedir: sol kolik arter ile sol kolon; sigmoid dallar ile sigmoid kolon.
Internal iliak arterlerden kaynaklanan orta rektal arterler orta rektumu ve proksimal
anal kanali besler. Inferior rektal arterler, internal iliak arterin bir dali olan internal
pudendal arterden kaynaklanir ve anal kanalin her iki tarafindaki iskioanal fossay1
gecerek rektumun alt 1/3’lik kismiyla sfinkter kaslarimi besler. Anal kanal
seviyesinde submukozadaki dentat ¢izgi diizeyinde superior ve inferior rektal arterler
arasinda intramural kollateraller bulunur (7,18).

Kan rektum ve anal kanaldan portal veya sistemik sistemlere geri doner.
Rektumdan gelen kanin ¢ogu, en sonunda inferior mezenterik ven yoluyla portal
sisteme bosalan superior rektal vene bosalir. Rektumun ve anal kanalin en alt kismi,
orta rektal venler ve inferior rektal venlerden baslayip pudendal ven yoluyla yoluyla
dogrudan internal iliak venlere bosalir (7).

Lenf nodlarinin dizilimi gastrointestinal sistem boyunca ¢ogunlukla benzer ve
uniformdur. Cok sayida kiiciik lenf nodu bagirsak duvarmin yakininda veya tizerinde
bulunur ve bunlar mezenterdeki damarlar boyunca aralarda yer alan ve daha biiyiik
nodlara ve nihayetinde ana arteriyel govdelerin govdeleri boyunca kiimelenmis
nodlara bosalir. Bu nedenle, rektumun lenfatik drenaji mezorektumdaki lenf
nodlarina ve daha sonra iist rektal ve en sonunda alt mezenterik arterdeki nodlara
bosalir (18).

Spinal kordun L1-L3 segmentinden ¢ikan sempatik sinirler rektumun
innervasyonundan sorumludur. Lomber bdlgeden ¢iktiktan sonra preaortik pleksusta
birlesirler ve aort bifurkasyonundan mezenterik pleksusa dogru kaudal olarak
uzanirlar ve daha sonra {ist rektum seviyesine ulasirlar. Devaminda sol ve sag dallara
ayrilirak parasempatik sinir dallarina katilmadan 6nce pelvisin her iki tarafinda asagi
dogru ilerler. Parasempatik inervasyonu; S2-S4 kdklerinden olusan nervi erigentes
tarafindan saglanir. Lifler sakral bolgeden ¢iktiktan sonra one dogru ilerler ve
sempatik liflere katilarak pelvik pleksusu olustururlar. Pelvik pleksus, lateral sapin

orta kisminda yer alan levator ani kasinin superiolateralinde yer alir. Pelvik pleksus



daha sonra hem parasempatik hem de sempatik liflerle iiriner sistemi, genital

organlari ve rektumun inervsayonu saglar (7).
2.2 Rektum Kanseri

2.2.1 Rektum Kanseri Epidemiyolojisi

KRK, diinya genelinde ve 6zellikle gelismis iilkelerde 6nemli bir halk sagligi
sorunu olmaya devam etmektedir. Amerika Birlesik Devletleri'ne ait en giincel
epidemiyolojik veriler dogrultusunda, 2025 yil1 i¢in tahmini 152.810 yeni kolorektal
kanser vakasi (106.590 kolon ve 46.220 rektum kanseri) beklenmektedir. Ayrica
KRK’ya bagli 6liim sayisinin 2025 yilinda 52.550 olacagi ongoriilmektedir. KRK,
hem erkeklerde hem kadinlarda tiim kanser tiirleri i¢inde yeni vaka sayisi agisindan
liclincii sirada, kansere bagli 6liim nedenleri arasinda ise ikinci sirada yer almaktadir
Q).

Erkeklerde ve kadinlarda diinya bolgelerine gore rektum kanseri insidans
oranlarinda 7-8 kata yakin bir fark vardir; en yiiksek oranlar Avrupa,
Avustralya/Yeni Zelanda ve Kuzey Amerika'da iken en disiik oranlar Afrika
bolgesindedir. Sosyoekonomik gelismeye isaret eden bir gdsterge olarak, kolorektal
kanser insidans oranlari, Dogu Avrupa, Giineydogu ve Giiney Orta Asya ve Giiney
Amerika tlkeleri de dahil olmak iizere, bliyiik sosyokiiltiirel doniisiimlerden gecen
iilkelerde istikrarli bir sekilde artmaktadir. Bu tilkelerdeki davranigsal ve diyet
aliskanliklarindaki degisimler artist agiklayan baslica faktorler olarak kabul
edilmektedir.

Son on yillarda yiiksek insidansli bircok {ilkede kolorektal kanser
insidansinda diisiisler goriilmekte olup niifus diizeyinde daha saglikli bir yasam
tarzina dogru kaymanin (6rnegin meyve ve sebze gibi lif kaynaklarina erigimin
artmasi) ve tarama uygulamasinin baglatilmasinin sonucu olarak degerlendirilmistir.
Tim yas gruplar1 i¢in son zamanlarda goriilen sabitlenme veya azalma egilimlerinin
aksine ABD, Kanada ve Avustralya dahil olmak {izere bircok yliksek gelirli iilkede
geng yetiskinlerde (tan1 aninda 50 yasindan kiiciik) kolorektal kanser vakalarinda
artis oldugunu belgeleyen ¢ok sayida yeni rapor bulunmaktadir ve insidans yilda %1-

4 oraninda artmaktadir (20).
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2.2.2 Rektum Kanseri Patogenez ve Risk Faktorleri

Kolorektal kanserlerin ¢ogunlugu (%90'dan fazla), kolon ve rektumun
glandiiler epitel hiicrelerinden gelisen adenokarsinomdur; diger nadir tipler arasinda
skuamoz hiicreli karsinom, adenoskuaméz karsinom, igsi hiicreli karsinom ve
undiferansiye karsinom bulunur (21). KRK vakalarinin yaklasik %60-65'i
degistirilebilir risk faktorlerine ikincil edinilmis somatik genetik mutasyonlar
yoluyla, sporadik olarak ortaya ¢ikar. KRK vakalarinin yaklasik %25'inde, herhangi
bir belirgin genetik kanser sendromu olmaksizin aile Oykiisii vardir. Sadece %5'
kalitsal non-polipozis kolorektal kanser (HNPCC veya Lynch sendromu) veya ailesel
adenomat6z polipozis (FAP) gibi kalitsal kanser sendromlariyla iligkilidir (22).
Dikkat ¢ekici olarak, kalitsal bilesenlere sahip KRK’lar tamamen kalitsal degildir ve
cevresel faktorler de karsinogeneze katkida bulunur (23).

KRK’lar farkli karsinojenik yollardan ortaya ¢ikar: adenom-karsinom yolagi,
serrated polip yolagi ve inflamatuar yolak.

Sporadik KRK’larin biiyiik kismmin nedeni kolorektal adenomlardir.
Adenomun KRK’un Onciisii olarak gorev yaptigi adenom-karsinom dizisinde,
genetik ve epigenetik degisikliklerin kademeli olarak birikmesi, normal hiicrelerin
kiiciik adenoma, biiyiik adenoma ve son olarak kansere doniismesine yol agar (23).
Bu lezyonlar KRK ac¢isindan asemptomatik olgularda baska bir nedenle veya KRK
taramasi i¢in yapilan kolonoskopi sirasinda insidental olarak bulunur. Kolonoskopik
taramadan gegen erkeklerin en az %25'i ve kadinlarin %15'inde bir veya daha fazla
adenom bulunur. Adenomlarin %90'indan fazlas1 kansere doniismese de kansere
dontisecek olanlarin dogru bir sekilde tanimlanmasi biiyilk 6nem arz etmektedir.
Adenomatéz poliplerin karsinoma donlisme oran1 yilda yaklasik 90,25'ir.
Adenomun boyutu kanser riskinde olduk¢a 6nemli bir faktordiir. Boyutu <1 c¢cm olan
adenomlarin %]1'inde, >1 cm ve <2 cm arasindaki adenomlarin %10unda, >2 cm'lik
adenomlarin %50'sinde kanser gelisimi goriilmektedir. Bir adenomun malign
potansiyelini belirleyen histolojik 6zellikler, bliylime paterni ve displazi derecesidir.
Villoz yapida (tiibiilovilloz ve villoz) ve yiiksek dereceli displaziye sahip
adenomlarda malign doniisiim riski %50'ye ¢ikar (24).

Bir diger alternatif karsinojenez yolagi olan serrated polip yolagi sporadik

KRK’larin %10 ila %15'inden sorumludur. Serrated polipler, vakalarin %80-90'1n1
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olusturan hiperplastik polipleri, sesil serrated adenomlari, klasik serrated adenomlari
ve mix polipleri icerir. Bu modelde, normal hiicrelerden hiperplastik polipe, sesil
serrated adenoma ve son olarak KRK’a dogru ilerleme goriiliir (23,24).

Kronik inflamasyonu iceren baska bir kanserojen yolak Onerilmistir. Bu
yolakta karsinogenez displazi yoklugu, belirsiz displazi, diisiik dereceli displazi,
yiiksek dereceli displazi ve son olarak KRK olarak ilerler (3). Inflamatuvar bagirsak
hastalig1 olan hastalarda, iilseratif kolitin ilk tanisindan sonra ortalama 14 yillik takip
siiresi olan sekiz kohort ¢alismasinin meta analizinde 6zellikle tilseratif kolitte, genel
popiilasyona kiyasla tahmini 2,4 kat daha yliksek KRK riski bildirilmistir (25).

Birinci derece akrabalarinda KRK ge¢irmis olan hastalarin, aile Oykiisii
olmayan bireylere gore KRK gelistirme riski 2-3 kat daha fazladir. Akrabadaki tam
geng yasta konulmussa veya birden fazla akraba etkilenmisse, risk genel niifusa gore
3-6 kat daha yliksektir. Genel olarak, tim KRK hastalarinin yaklasik %25'inin
hastalik tanisi almig yakin bir akrabasi vardir (24).

KRK etiyolojisinde kalitsal kanser sendromlar1 arasinda en yaygin goriileni
HNPCC’dir. Isimdeki non-polipozis'in aksine, etkilenen bireylerde 2-3 yil iginde
kansere ilerleyen bir veya birka¢ polip gelisir (genel popiilasyondaki 8-10 yilin
aksine). HNPCC ile iliskili KRK genellikle az diferansiye ve miisinz vasitli olup
lenfositten zengindir. HNPCC, KRK'nin yasam boyu riskini %60'a kadar artirir,
ancak tiim KRK vakalarinin %2-4"nii olusturur. Kalitsal KRK sendromlarinin ikinci
en yaygin formu FAP’tir. Ergenlikten baslayarak cogunlukla distal kolonda ok
sayida adenomun gelismesiyle karakterizedir. FAP’ta bu kadar ¢ok adenomun
bulunmasi nedeniyle KRK riski 40 yasina kadar neredeyse %100'diir. Tiim KRK
vakalarinin %1'inden daha azinda goriiliir (23).

Genetik faktorler bireysel riske katkida bulunur, ancak bir toplumdaki
kolorektal kanser insidansi biiyiik olgiide degistirilebilir diyet ve yasam tarzi
faktorlerinden etkilenir. Amerikan Kanser Arastirmalari Enstitiisi’niin  (AICR)
caligmalarina gore KRK {izerinde fiziksel aktivite ile tam tahilli gida iiriinleri, lifli
besinler, siit iriinleri tiikketiminin koruyucu oldugu yoniinde kuvvetli kanitlar
bulunmustur. Ayrica islenmis ve kirmizi et, alkol tiiketimi, viicut yag orani artis1 yine
klinik olarak anlamli 6lgiide risk faktorii olarak degerlendirilmistir (26). Literatiirde

KRK ve sigara arasindaki iliskinin degerlendirildigi 36 prospektif g¢alismanin
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kullanildig1 bir meta analizde hem gegmiste hem de halen sigara i¢enlerde kolorektal

kanser insidansi ve mortalite riskinin arttigini géstermektedir (27).

2.2.3 Rektum Kanserinde Klinik

Kolorektal kanserler klinikte ¢esitli semptomlarla kendini gosterir, bunlarin
baslicalar rektal kanama, ishal ve kabizlik (bagirsak aligkanliklarinda degisiklik),
kilo kaybi, karin agrisi1 ve anemidir. Ancak bu semptomlar tek basina kolorektal
kanser agisindan spesifik olmayip benign durumlarda da yaygin olarak goriiliirler. Bu
nedenle semptomlarin ¢esitli 6zelliklerine bakarak klinisyenlerin ileri arastirma igin
kolorektal kanser riski daha yiiksek olan hastalar1 secmesi gerekir. Ornegin birinci
basamak kuruluslarda 6 hafta boyunca bagirsak aliskanliklarin degisiklik ile beraber
devam eden rektal kanama olmast durumunda veya 60 yas istii hastalarda anal
semptomlar olmaksizin rektal kanama olmasi durumunda acil sevk edilmesi
onerilmektedir. Benzer sekilde nedeni bulunamayan demir eksikligi anemisi de KRK
acisindan yiiksek riskli bir semptomdur. Oysaki anal semptomlarla birliktelik
gosteren rektal kanama; tek basina digkilama sayisinda azalma seklindeki bagirsak
aliskanliklarinda degisiklik veya obstriiksiyon bulgusu olmadan karin agrist KRK
acisindan diisiik riskli olarak degerlendirilmelidir (28). KRK semptomlar1 ve pozitif
prediktif degerleri lizerinde Astin ve arkadaslari’nin (29) yaptiklari 13 makaleyi
iceren bir meta analizde rektal kanama i¢in pozitif prediktif degerleri %2,2 ile %16
arasinda degisirken, > 50 yasindakilerde toplam tahmin %8,1 olarak bulunmustur.
Birinci basamak hastalarinda > 50 yasinda rektal kanama veya aneminin arastirilmasi
onerilmistir. Sadece semptomlarin degil ayn1 zamanda hastalarin risk faktorlerinin de
ileri incelemeye gidecek hastalarin se¢ciminde onemli rol oynamaktadir. Hastanin
yasi, altta yatan inflamatuar bagirsak hastalig1 ve ailede kolorektal kanser veya polip
oykiisii bu karar alma siirecini etkilemelidir. Onemli aile dykiisii olan hastalarla ilgili
bir diger onemli ayrinti, uygun risk degerlendirmesi ve risk altinda olan aile
tiyelerinin zamaninda bildirilmesi igin genetik danismanliga sevk edilmesidir (30).

Tanisinda kullanilabilecek ilk ve en temel tetkik dijital rektal muayenedir.
Ozellikle diisiik yerlesimli rektal kanserli hastalarda anal sfinkterlerin durumu, anal
verge’den uzaklik, tiimor fiksasyonu ve cevresel tutulum gibi 6nemli bilgiler elde

edilebilir. Bununla birlikte rektal muayene yeterli bir tarama aract degildir (30).
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Kolonu ilgilendiren prekanserdz lezyonlarin ve karsinomun tanisi i¢in 'altin standart',
dogrudan goriintiileme, net bir lokalizasyon ve histolojik degerlendirme ic¢in doku
ornekleri alma firsati saglayan kolonoskopidir. Kolonoskopi, KRK insidansi ve
mortalitesi tizerinde 6nemli bir etkiye sahiptir ve KRK vakalarinin yaklasik %65'ini
onler. Kolonoskopi oranindaki her %1'lik artis icin 6liim riski %3 azalir. fleocekal
valfe kadar uzanan tam bir kolonoskopi miimkiin olmadiginda, ¢ift kontrast
baryumlu kolon grafisi ve sanal kolonoskopi uygun seceneklerdir. Ancak baryumlu
grafi kolonoskopi kadar duyarli ve o6zgiil degildir ve yalnizca kolonoskopinin
basarisiz oldugu veya islemden dolay1r komplikasyon riski yiiksek olan hastalarda
veya kolonoskopinin miimkiin olmadigi durumlarda ilk tarama testi olarak
secilmelidir (24).

Kolorektal tarama igin bir diger endoskopik teknik, alt kolon yolunun
incelenmesiyle sinirli olan ancak kolonoskopide zorunlu olan sedasyon veya yogun
bagirsak hazirhigi gerektirmeyen flexible sigmoidoskopidir. Muayene sirasinda
polipektomi miimkiin olsa da, ek adenomatéz polipler dislanamadig: icin >1 cm
lezyonlari olan hastalar kolonoskopiye yonlendirilmelidir (24).

Sanal kolonoskopi ya da diger adiyla BT kolonoskopi tiim kolon ve rektumun
minimal invaziv goriintiillenmesine olanak saglar. Polip tespitine, tiimor dansitesine
ve lokalizasyonuna olanak tanir. Komplikasyon riski kolonoskopiye kiyasla oldukca
diistiktiir (31). BT kolonoskopide 5-9 mm ¢apindaki lezyonlar i¢in dogruluk diisiik;
Capt <5 mm olan lezyonlar ise degerlendirilemez olarak nitelendirilir (32). BT
kolonoskopisinin diger dezavantajlari arasinda polipoid olmayan, diiz lezyonlar
tespit etme yeteneginin zayif olmasi; Hem prone hem supin pozisyonda yapilan iki
fazli incelemenin radyasyon dozunu artirmasi ve tarama testi olarak kullanimim
siirlamasi; Optik kolonoskopide biyopsi alma imkan1 varken BT kolonoskopisinde

olmamasi sayilabilir (24).
2.2.4 Rektum Kanserinde Gériuntiilleme ve Evreleme

Rektum kanseri evrelemesinde Amerikan Kanser Uzerine Ortak Komite
(AJCC) tarafindan kabul goriilen TNM smiflamasi ve Uluslararast Kanser Savas

Orgiitii (UICC) tarafindan kabul gériilen UICC evreleme sistemi kullanilmaktadir.
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Tablo 2.1 Rektum kanseri TNM evrelemesi

TX
T1
Tis
T1
T2

T3

T3a
T3b
T3c
T3d
T4a
T4b

NXx
NO
N1
Nla
N1b

Nlc

N2
NZ2a
N2b

Mx
MO
M1

M1la

M1b
Milc

Kategori
T Kategorisi

N Kategorisi

M Kategorisi

Tanim

Tiimori tespit edilememis

Primer tlimorii yoktur

Karsinoma in situ: lamina propria invazyonu
Submukoza tutulumu

Muskularis propria tutulumu

Serozaya invaze, asmis, perirektal yagl doku
invazyonu

<1 mm

1-5 mm

5-15 mm

>15 mm

Periton veya peritoneal refleksiyon tutulumu
Diger komsu organlarin tutulumu

Bolgesel lenf nodlar1 degerlendirilemiyor
Bolgesel lenf nodu tutulumu yok

1-3 siipheli lenf nodu tutulumu

1 lenf nodu tutulumu

2-3 bolgesel lenf nodu tutulumu
Bolgesel lenf nodu metastazi olmadan
subserozada, peritonsuz, perikolik ya da
perirektal dokuda tiimér depozitlerinin
bulunmasi

4 veya daha fazla bolgesel lenf nodu
tutulumu

4-6 aras1 bolgesel lenf nodu tutulumu

7 veya daha fazla bolgesel lenf nodu
tutulumu

Uzak metastaz varligi degerlendirilememekte
Uzak metastaz yok

Uzak metastaz var

Peritoneal metastaz olmaksizin 1 organa
sinirli metastaz

2 veya daha fazla uzak organ metastazi
Peritoneal metastaz



15

Tablo 2.2 Rektum kanserinde AJCC siniflandirmasi

AJCC Evre T N M
0 Tis NO MO
1 T1-T2 NO MO
2a T3 NO MO
2b T4a NO MO
2C T4b NO MO
3a T1-T2 N1 MO

T1 N2a MO

T3-T4a N1 MO

3b T2-T3 N2a MO
T1-T2 N2b MO

T4a N2a MO

3c T3-T4a N2b MO
T4b N1-N2 MO

4a Herhangi T Herhangi N Mla
4b Herhangi T Herhangi N M1b
4c Herhangi T Herhangi N Mlc

Rektal kanserin preoperatif evrelemesi tedavinin planlanmasinda énemlidir.
Evreleme ve tedavide lokal tiimor yayilimi, sfinkter ve peritoneal refleksiyona gore
konum, N evresi, potansiyel ¢evresel rezeksiyon smirlar1 (CRM)/mezorektal fasya
(MRF) tutulumu ve ekstra-mural veya vendz invazyon durumu goz Oniinde
bulundurulmalidir (33). Tiimoriin yayilimi, transrektal ultrasonografi (TRUS), BT ve
MRG ile degerlendirilebilir.

BT ’nin diisik yumusak doku ¢oziiniirliigii nedeniyle T evresini dogru
degerlendirme oranlar diisiiktiir. Bu sinirlamalara ragmen, preoperatif BT genellikle
postoperatif gorlintiilleme ¢alismalariyla karsilastirma icin bir temel inceleme
saglamak ve ameliyattan dnce metastatik lezyonlar tespit etmeye yardimci olmak
icin kullanilir (34).

TRUS rutin olarak bagirsak duvart katmanlarini tek tek gosterebilmesi
sayesinde mural invazyonun derinligini dogru bir sekilde belirleyebilir. TRUS un
preoperatif evrelemede T1 ve T2 ayriminda BT veya MRG’den daha {istlindiir.
TRUS'de, her bagirsak duvari katmani sonografik olarak ayri bir halka olarak
goriiniir ve farkli histolojik katmanlar izlenebilir. Transdiisere yakinliklarina gore
hiperekoik halkalar soyle tarif edilebilir; en yakin olan en igteki hiperekoik halka
mukozayi, transdiiseri ¢evreleyen iiglincii halka submukozayr ve besinci halka

serozayl temsil eder. Transdiisere yakin ikinci halka muskularis mukozaya ve
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dordiincii halka muskularis propria’ya karsilik gelen kas halkalar1 hipoekoiktir.
Tiimorler, ¢evreleyen bagirsak duvarma cesitli derecelerde invazyon gdsteren
hipoekoik kitleler olarak goriiniir. TRUS'un siirlamalar1 arasinda, yiiksek frekansh
transdiiser kullanildigindan dolayr rektum duvarinin 6tesindeki derin dokularin
degerlendirilememesi boylelikle lokal ileri rektum kanserinde kullanilamamasi ve
yaygin peritumoral inflamasyonu olan hastalarda tiimor boyutunun olasi asir1 tahmin
edilmesi yer alir (34).

MRG, birincil timoriin kapsamini belirleme yetenegi nedeniyle rektal kanser
evrelemesi i¢in esas tercih edilen goriintiileme yontemidir. Yiiksek yumusak doku
¢ozinlrligl sayesinde ihtiyag duyulan timor lokasyonu, invazyon derinligi, lenf
nodu tutulumu, cevresel rezeksiyon smiri durumu ve ekstramural vendz invazyon
hakkinda yeterli bilgiyi saglar.

Rektal kanserin evrelemesi igin MRG, 1,5 T veya 3,0 T MR goriintiileme
sisteminde eksternal yiizeyel coil ile gergeklestirilmelidir. MRG incelemelerinin
evrelemesi icin spazmolitiklerin veya endorektal dolgunun kullanimi1 konusunda bir
fikir birligi yoktur. Spazmolitikler, iist rektal tiimorler i¢in ve goriintiileme 3,0 T'de
gerceklestirildiginde faydali olabilir, ¢iinkii bu durumlarda bagirsak hareketi
artefaktlar1 oldukca yaygindir. Endorektal jel diflizyon agirlikli goriintiileme (DWTI)
sirasinda liiminal gazla ilgili duyarlilik artefatklarini azaltabilir. Ancak rektal duvar
gerilmesi tiimor ile MRF arasindaki mesafenin yorumlanmasini etkileyebileceginden
kullanimi onerilmemektedir. Rektal jelin bir diger olas1 dezavantaji, jelin yiiksek T2
sinyalinin DWI'da parlama etkilerine neden olabilmesidir. Olas1 bir alternatif,
liiminal gaz miktarini1 azaltmak i¢in bir mikrolavman kullanilmasi olabilir (35).

Protokol, 3 diizlemde 2 boyutlu yiiksek ¢oziiniirliklii T2 agirlikli sekanslart
icermelidir. Aksiyel ve koronal goriintiiler sirasiyla lezyonun uzun eksenine dik ve
paralel olacak sekilde oblik olmali ve kesit kalinlig1 en fazla 3 mm olmalidir. Diistik
yerlesimli rektal kanserler i¢cin anal kanala aksiyel ve koronal goriintiiler sfinkterik
kompleksin invazyonunu tanimlamada yardimer olabilir. Birincil evrelemede DWI
belirgin bir fayda saglamasa da KRT sonrasi yanitin degerlendiriminde katkisi
oldugu i¢in >800’liik yiiksek b degeri igeren DWI sekansi da dahil edilmelidir. Yag
baskili, T1 agirlikli ve dinamik kontrastli seriler rutin olarak 6nerilmez ¢iinkii ek bir

fayda saglamazlar (35).
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Peristaltizm, nabiz, solunum ve bagirsak havasi zaman zaman goriintii
artefaktlarina neden olabilse de optimum kosullarda rektal duvarin katmanlari agikc¢a
tanimlanmalidir. Normal rektum duvarinda mukoza T2'de ince, koyu renkli diizgiin
bir ¢izgi seklindedir. Mukozanin altinda kalinlig1 hastadan hastaya ve ayrica
rektumun gerilme derecesine gore oldukca degisken olan, T2-hiperintens, yag
acisindan zengin submukoza yer alir. Muskularis propria T2'de koyu renklidir
(iskelet kasma benzer sekilde) ve icteki dairesel katman ile distaki longitudinal
katmandan olusur. Yine kalinligi rektumun gerilme derecesine gore degisir.
Muskularis proprianin longitudinal katmani, viicut kompozisyonuna gore kalinligi
olduke¢a degisken olan ve esit olmayan bir sekilde dagilmis olan yag agisindan zengin
mezorektum ile sarilidir. Mezaorektum oOnde, Ozellikle anorektal gecisin 2 cm
tizerindeki kisimda ¢ok ince olabilir veya hi¢ goriinmeyebilir (13).

Rektum kanserinin T evrelemesi yapilirken tiimdriin rektum duvarinin hangi
katmanina uzandigina, invazyon derinligine, mezorektum tutulumuna ve ekstramural
yayilimia gore karar verilir. 2019 yilinda yapilan ve 2023 yilinda revize edilen
Abdominal Radyoloji Cemiyeti Hastalik Odakli Paneller (SAR-DFP) konsensiis
raporuna gore T1 timor submukozayr da icerecek sekilde uzanir; T2 tiimor
muskularis propriay1 da igerecek sekilde uzanir ama ge¢mez; T3 tiimor muskularis
proprianin Gtesine uzanarak mezorektal yag dokusuna uzanir. T3 tiimorleri
muskularis proprianin Gtesine uzandiklari mesafeye gore alt evrelere ayrilir.
Tiimdriin muskularis propriayr gectigi mesafeye gore: T3a<l mm; T3b: 1-5 mm,;
T3c: 5-15 mm; ve T3d >15 mm. T4 tiimdr peritoneal refleksiyonu infiltre ederse T4a
veya diger pelvik organ ve yapilar infiltre ederse T4b olarak gruplandirilir. MRG
siklikla T1 ve T2 timorleri arasinda ayrim yapamaz (36,37). Yine konsensus raporu
giincellemesinde T1 kategorisinde, Kudo ve Kikuchi smiflandirmasina gore T1
submukozal (sm) invazyonun derinligini iigte birlik artiglarla yansitan sm1, sm2 ve
sm3 olarak alt siniflandirmalarin kullanilabilecegi belirtilmistir (38-40). T1 ve T2,
cemiyet raporlama sablonunda T1/2'nin tek bir kategorisi olarak birlestirilir, ¢linkii
ikisi arasindaki ayrimi MRG ile yapmak her zaman miimkiin degildir. T1 ve T2'nin
ayrimi igin, endoskopik ultrason, 6zellikle lezyon ¢ok kiiciik ve diiz ise, MRG'den
daha iyi performans gosterir. T4 evreleme alt gruplamasinda MRG'de peritonun

sinyal yogunlugunda degisiklik, kalinlagma veya nodiilerlik varsa T4a veya periton
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invazyonu siiphesi vardir denilmelidir, sadece peritona bitisik rektal timor periton
invazyonu olarak degerlendirilmemelidir. T4b; Uterus, overler, vajina, prostat,
seminal vezikiiller, mesane, iireter, kemik yapilar ve obturator, piriform, koksigeus,
levator ani ve puborektalis kaslar1 dahil olmak iizere komsu pelvik organlarin
tutulumunu icerir. Ek olarak, MRF, 6n peritoneal refleksiyon, i¢ anal sfinkter veya
intersfinkterik boslugun tutulumu T4b'yi olusturmaz (36,37).

KRK MRG evrelemesi yaparken raporun anlasilabilirligini artirmak ve
tekrarlanabilirligi saglamak adina bazi tanimlamalar yapilmistir. Erken rektal kanser,
muskularis propria (Tis, T1 veya T2) tarafindan sinirlandirilmis ve lokal bolgesel
lenf nodlar1 (NO) veya metastatik hastalik (M0) kanit1 olmayan birincil timor olarak
tanimlanir. Lokal ileri rektal kanserler, genellikle pozitif rezeksiyon sinirt riskini
azaltmak i¢in veya total mezorektal eksizyonun (TME) kiiratif rezeksiyon
saglayamamasi durumunda uygulanan neoadjuvan tedaviden fayda gorebilecek
timorleri ifade eder. Ulusal Kapsamli Kanser Agi (NCCN) kilavuzlarina gore, bu tiir
timorler T3 veya T4 veya herhangi bir T N+ igerebilir (41). Avrupa Tibbi Onkoloji
Dernegi (ESMO) kilavuzlarina gore, T3c/d, ¢ok asagi yerlesimli rektum tiimorleri,
ekstramural vaskiiler invazyon varligi, MRF'nin dahil oldugu herhangi bir T3, T4b,
levator kasi tutulumu siliphesi veya lateral lenf nodu tutulumu olan tiimorler lokal
olarak ilerlemis rektal kanserler olarak kabul edilir (42). Mezorektal fasya, rektumun
ekstraperitoneal kismini1 ve iligkili mezorektal yag: ¢evreleyen ince bir T2 hipointens
fasyal tabakadir ve total mezorektal eksizyonun cerrahi diizlemini tamimlar. Onde
Denonvilliers fasyasi ve arkada presakral fasya ile birlesir. Altta mezorektal fasya
intersfinkterik bosluga dogru incelir. Ustte 6n peritoneal yansimada sonlanir. MRF
alt rektumu sarar, orta rektumun lateral ve posterior yonlerini rter ve iist rektumu
posterior olarak c¢evreler. CRM, ekstraperitoneal rektumun cerrahi olarak diseke
edilmis ylizeyidir. Mezorektal fasya, TME'yi yonlendirmek i¢in kullanilan anatomik
fasyal diizlemdir. CRM, cerrahi yaklagima bagli olarak MRF'dan farkli olabilir,
Ornegin bir cerrah, dahil oldugu diisiiniilen bir konumda MRF'nin 6tesinde daha fazla
ekstramezorektal yag c¢ikarmaya g¢alisabilir veya abdominoperineal rezeksiyon veya
pelvik ekzenterasyon gerceklestirebilir. Bu nedenle, cerrahi yaklasima bagli operatif
cerrahi smir olan CRM yerine anatomik bir terim olan MRF terimini kullanimi

onerilmektedir. MRF durumu, MRF ile rektal tiimoriin en dis kismi arasindaki en
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kisa mesafeye baglidir ve buna ekstramural vaskiiler invazyon, timor depozitleri ve
kapsiilii bozulmus patolojik lenf nodlar1 da dahildir. Kapsiilii saglam olan lenf
nodlari, lokal niiks oranlarinda artisla iliskili olmadiklari i¢in 6l¢iimde kabul edilmez.
MRF durumu i¢in ti¢ kademeli bir sistem kullanilir: < 1 mm mesafe i¢in "dahil", 1-2
mm i¢in "tehdit altinda" ve > 2 mm i¢in "temiz" olarak siniflanir. Timor depoziti,
histolojide birincil tiimoriin drenaj alaninda iligkili lenf nodu dokusu olmayan bir
tiimor nodiilii olarak tanimlanir. Tiimor depozitleri, devamlilik gostermeyen timor
yayilimindan, lenfatik yayilimdan, vendz invazyondan veya tamamen replase olmus
bir lenf nodundan kaynaklanabilir. Lenf nodu tutulumuna kiyasla daha koti
prognozun daha biiyiik bir gostergesidir. Ekstramural invazyon derinligi, tiimdriin
rektal duvarin oOtesine ve mezorektal yaga invazyon derinligini tanimlar ve
muskularis proprianin dis kenarindan birincil tiimoriin dis kenarina kadar olan
maksimum mesafe olarak tanimlanir. T3 tiimorlerinin alt evresini belirlemek igin
kullanilir. Ekstramural vaskiiler invazyon (EMVI), tiimoriin mezorektum damarlari
icindeki uzantisidir. MRG’de damar duvari diizensizligi, fokal genisleme ve/veya
damar i¢indeki timor sinyali seklinde izlenir. EMVI, birincil tiimoérle bitisik veya
bitisik olmayabilir. EMVI, birincil tiimorle bitisikse T3 alt evresi dahil olmak iizere
T evresini tanimlamak ig¢in kullanilmalidir. Eksternal anal sfinkter tutulumunun
evrelemedeki rolii hakkinda halen net bir kan1 olmamakla birlikte, anal tutulumun
raporlanmasinda, internal sfinkter, intersfinkterik diizlem veya eksternal sfinkter
tutulum seviyesi gibi spesifik bir tanimin ve tutulumun yerinin (iist/orta/distal)

cerraha iletilmesi gerektigi konusunda fikir birligi vardir (36,37).
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Anterior peritoneal reflection

Sekil 2.3 Rektum kanseri evrelemesi

Kaynak: Hope ve ark., 2019 (36)

Nodal evreleme, rektal kanser evrelemesinin en 6nemli yonlerinden biridir.
[k evrelemede lokorejyonel lenf nodlari igin yaygm olarak hem morfolojik hem de
boyut (kisa eksen) kriterleri kullanilir. Malign morfolojik kriterler sunlardir: diizensiz
sinirlar, heterojen sinyal ve yuvarlak sekil. 3 morfolojik kriter mevcutsa <5 mm lenf
nodlar slipheli kabul edilir. 5-9 mm arasindaki lenf nodlarinin siipheli olmasi i¢in iki
morfolojik kritere ihtiyact vardir. Son olarak, > 9 mm lenf nodlar1 morfolojik
kriterlerin varligindan bagimsiz olarak siiphelidir. Neoadjuvan kemoradyoterapi
tedavisinden sonra yeniden evrelemede, 5 mm'den biiyiik tiim nodlar belirtilmelidir.
Lenf nodlari, lokorejyonel nodlar ve lokorejyonel olmayan nodlar olarak ayrilir.
Genel olarak, lokorejyonel nodlar cerrahi eksizyon sirasinda rutin olarak
cikarilanlardir.  Siipheli  lokorejyonel nodlarin  varligi, ameliyat Oncesi

kemoradyoterapi endikasyonu dogurur. Siipheli lokorejyonel olmayan nodlarin
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varligi, genisletilmis cerrahi rezeksiyon yapilip yapilmayacagina dair karar etkiler.
Lokorejyonel lenf nodlar1 mezorektal, inferior mezenterik, superior rektal nodlar ile
internal iliak ve obturator lenf nodlarini icerir. Inguinal, eksternal iliak, ortak iliak ve
paraaortik nodlar dahil olmak iizere diger tiim lenf nodlari, lokorejyonel
olmayan/uzak lenf nodlar1 olarak kabul edilir ki bu da metastatik hastalik olarak
degerlendirilir. Ancak dentate ¢izginin altina uzanan tiimorlerde inguinal lenf nodlar
lokorejyonel olarak kabul edilir. Lokorejyonel olmayan lenf nodlari, kisa eksende 10
mm'den fazla dlgiiliirse siipheli kabul edilir. N1a, 1 adet lokorejyonel lenf nodu; N1b,
2-3 adet lokorejyonel lenf nodu; Nlc, lokorejyonel nodal metastaz olmaksizin
subseroza, mezenter veya ekstraperitoneal perikolik veya perirektal dokularda timor
depoziti olmasi durumunu ifade eder. N2, 3'ten fazla anormal lokorejyonel lenf nodu
bulunmasina karsilik gelir ve kendi icinde N2a ve N2b olarak alt gruplara ayrilir.
N2a, 4-6 lenf nodu ve N2b, 7 veya daha fazla lenf nodu olmasidir. Lenf nodlarinin
yeri, nodlarin lokorejyonel olup olmadigini belirlemede ve ayrica cerrahi siipheli
obturatdr veya internal iliak lenf nodlari durumunda lateral pelvik yan duvar
diseksiyonuna ihtiya¢ olup olmadigi konusunda uyarmada kritik 6neme sahiptir
(36,37).

T ve N evrelemesindeki gruplandirmalara ek olarak birincil tiimoriin
gOriiniimiinii tanimlamak i¢in kullanilan bir dizi terim vardir. Bu bulgular tiimoriin
evresini dogrudan etkilemez, ancak tutarli bir sekilde kullanilmasi 6nemlidir.
Halkasal/cevresel, tiimoriin rektal limenin tiim g¢evresine yayildig; Yan
halkali/yarim dairesel, timoriin rektal limeni yalnizca kismen ¢evreledigi morfolojik
bir tanimidir. Polipoid, belirgin damarlar1 olan bir pedikiil veya sap1 olabilen
tiimoriin morfolojik tanimidir. Saptan uzanan tlimoér dokusu rektal liimene dogru
cikint1 yapabilir. Polipler ayrica yapi olarak hareketsiz olabilir. Ulserasyon, timdriin
merkezinde siklikla goriilen bir erozyondur ve genellikle transmural uzantinin
yeridir. Ancak {lserasyon lezyonun herhangi bir yerinde bulunabilir. Timor
morfolojisini tanimlayan terimler, timor kompozisyonunu (6rnegin mukuslu bilesen)
tanimlayan terimlerden ayrilmistir. Miisindz rektal kanser, tiimdriin stromasinda bol
miktarda miisin ile karakterize bir kolorektal kanser tiiriidiir. Miisin6z tiimérler, ilk
evrelemede T2 agirlikli goriintiilerde sivi sinyal yogunluguna sahiptir. Patolojide

timor dokusunda %350'den fazla miisin oldugu seklinde tanimlanir. Miisin, timor
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dokusunda goriiniir olmali ve sadece limende olmamalidir. Miisindz olmayan rektal
kanser, T2 goriintillerde orta diizeyde sinyal yogunlugu gosteren ve rektal

adenokarsinomlarin ¢gogunlugunu olusturan rektal adenokarsinomlardir (36,37).

2.2.5 Rektum Kanserinde Tedavi

Rektal kanser i¢in transanal eksizyon gibi minimal invaziv tedavilerden
abdominoperineal rezeksiyon gibi kapsamli cerrahilere kadar uzanan spektrumda bir
dizi tedavi se¢enegi mevcuttur. Timdrlin yayiliminin cerrahi yaklasimin se¢imini
nasil etkiledigini anlamak icin ¢esitli cerrahi yaklasimlari anlamak 6nemlidir. Rektal
kanser i¢in mevcut cerrahi yaklasimlardan bazilar1 su sekildedir (36,37).

Transanal eksizyon, dogrudan goriis kullanilarak mezorektal yaga kadar
timoriin tam kalinlikta eksizyonu ile karakterize lokal bir eksizyon cerrahisidir.
Rektumun smirli goriis derecesi nedeniyle potansiyel olarak rezidiiel tlimor riski
vardir. Lenf nodlar ¢ikarilmaz ve patolojik olarak evrelendirilmez. Erken rektum
kanseri olan se¢ilmis hastalar icin diistniilebilir ancak orta ve iist rektumdaki
lezyonlar genellikle anal verge’den uzakliklar1 nedeniyle bu teknikle erisilemez.
Transanal endoskopik mikrocerrahi, bir rektoskop kullanilarak tiimoriin mezorektal
yaga kadar tam kalinlikta eksize edildigi lokal bir eksizyon cerrahisidir. Bu teknik,
rektal duvarin daha ytliksek derecede bir goriinlimiinii saglar. Erken rektum kanseri
olan secilmis hastalar i¢in diisiiniilebilir.

Total mezorektal eksizyon (TME), mezorektal fasya boyunca bir diseksiyon
yoluyla mezorektumun blok halinde rezeksiyonudur. Bu, cerrahin tim rektumu
cevreleyen damarlar ve lenf nodlariyla birlikte c¢ikarmasina olanak tanir. Rektal
kanserin kiiratif tedavisi i¢in belirtilen standart transabdominal cerrahi olarak kabul
edilir.

Low anterior rezeksiyon, orta veya tst rektumda bulunan tiimorler igin
belirtilen en yaygin transabdominal rezeksiyondur. Bu teknik, sigmoid rezeksiyonu
olan bir TME seklide diisiiniilebilir. Ameliyattan sonra yeniden anastomoz ve
kontinans olasilig1 vardir.

Abdominoperineal rezeksiyon (APR), tiim sfinkter kompleksinin
rezeksiyonunu igerir ve kalict bir kolostomi gerektirir. Anal kanala, levator

ani/eksternal sfinktere veya intersfinkterik bosluga uzanan tiimorlerde veya ishal



23

bozukluklar1 gibi opersyon sonrasi inkontinansa yol agabilen vakalarda endikedir.
Ekstralevator abdominoperineal eksizyon, sfinkter kompleksi ve levator ani'nin daha
genis bir diseksiyonu seklinde olan standart APR'nin bir ¢esididir. Intersfinkterik
abdominoperineal rezeksiyon, diisiik yerlesimli rektal kanser i¢in sfinkteri koruyan
bir APR'dir; burada sadece internal anal sfinkterin bir kismi ¢ikarilir ve eksternal
anal sfinkter korunur. Intersfinkterik bosluk tiimér tarafindan infiltre olmadig
secilmis hastalarda diistindiliir.

Pelvik ekzenterasyon, kanserden etkilenen tiim pelvik organlarin radikal en-
blok rezeksiyonunu ve ardindan pelvik rekonstriikksiyonudur. Total veya kismi
olabilir. Total pelvik ekzenterasyon, iireme organlarinin, alt {iriner sisteminin,
rektosigmoid kolonun, anal kanalin ve ¢evresindeki yumusak dokularin
rezeksiyonunu igerir. On ekzenterasyonda rektum ve anal kanal rezeksiyondan
korunurken, arka ekzenterasyonda mesane ve liretra korunur.

Neoadjuvan  kemoradyoterapi,  primer  rektal  kanserinin  kesin
rezeksiyonundan Once uygulanan kemoterapi ve radyasyon tedavisinin bir
kombinasyonudur. Buradaki kemoterapi, sistemik (uzak metastaz) yerine
radyosensitize edici (doz ve program) olarak kabul edilir. LIRK olgularinda, nKRT
tedavisi ve ardindan cerrahi rezeksiyon standart tedavidir.

Radyasyon tedavisi, geleneksel uzun siireli KRT veya kisa siireli radyasyon
gibi neoadjuvan tedavinin bir pargasi olabilir. Uzun siireli kemoradyoterapi
geleneksel yontemdir ve total neoadjuvan terapinin bir parcasi olarak kemoterapiden
once veya sonra 6-8 hafta iginde cerrahi ile birlikte 25-28 fraksiyonda 45-54 Gy
radyasyon verilmesi seklindedir. Alternatif olarak Kisa Siireli Kemoradyoterapi, 5
fraksiyonda toplam 25 Gy'den olusur.

Total neoadjuvan terapi, hem KRT hem de sistemik kemoterapiyi (sadece
KRT yerine) igerir ve ardindan gerektiginde adjuvan tedavi uygulanir.
Mikrometastaz tedavisinde etkili oldugu diistiniilmektedir. Avantajlar1 arasinda daha
az toksisite, daha iyi uyum ve artan lokal timor regresyonu, patolojik tam yanit ve
RO rezeksiyon oranlart bulunur. Ancak diisiik veya orta riskli rektal kanserlerde asir1
tedavi ve gereksiz toksisite olusturmasi gibi dezavantajlar1 bulunur. KRT'den 6nce
gerceklestirildiginde  indiikksiyon ~ kemoterapisi  veya ~ KRT'den  sonra

gerceklestirildiginde konsolidasyon kemoterapisi olarak gergeklestirilebilir (36,37).
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Organ koruma, KRT tedavisi sonrasi tam veya tama yakin klinik yaniti olan
vakalarda cerrahi olmayan veya lokal eksizyon cerrahisi yapilan durumlart igerir.
Radikal TME olmamasi nedeniyle rektumun korunmasi i¢in kullanilan bir terimdir;
lokal eksizyonla sinirli, kiiratif kurtarma cerrahisine uygun olmadikga lokal bdlgesel
yeniden biiyiime olmaz. Bu sayede kalict stoma veya iliskili komplikasyonlar
goriilmez (43).

Bekle ve gor yonetimi, neoadjuvan tedaviden sonra tam klinik yanit elde
edenler i¢in mevcut olan potansiyel bir organ koruyucu tedavi stratejisidir. Uzman
saglayicilar tarafindan yakin goézetime uyabilenler i¢in uygundur, c¢ilinkii timor
yeniden biiylime potansiyeli vardir. Standart dis1 bir yaklasim olarak kabul edilir.
Mevcut onerilen gézetim, en az 3 yil boyunca her 6 ayda bir rektal MRG ve 2 yil
boyunca her 3 veya 4 ayda bir proktoskopi ve ardindan 5 yila kadar her 6 ayda bir
proktoskopi icerir. Tam klinik yanit verenlerde hastalarin yaklasik %25'inde yeniden

biiylime ve %10'unda uzak metastaz goriillmektedir (44).

2.2.6 Rektum Kanserinde Tedavi Yaniti Degerlendirme ve Yeniden

Evreleme

LIRK olgularinda nKRT sonrasi cerrahi tedavi planlanimi dogrudan etkiledigi
icin tedavi yanitinin dogru degerlendirimi olduk¢a 6nemlidir. Tetkik olarak dijital
rektal muayene ve endoskopik ultrason da zaman zaman tercih edilse de en stk MRG
kullanilmaktadir. Bu hususta tutarliligin saglanabilmesi i¢in bazi tanimlamalar
getirilmistir.

Tam yanmit (CR), neoadjuvan kemoradyoterapiden sonra tiimdr kalmamasi
olarak tanimlanir. Bu, tedavi edilen timdriin yerinde tiimor hiicresi olmadan rektal
duvarda fibroz veya normal rektal duvara doniis olarak da tariflenebilir. Klinik tam
yanit (cCR) klinik olarak tespit edilebilir tiimoriin yoklugunu ifade eder. Patolojik
tam yanit (pCR), patolojide canli tiimor hiicrelerinin yoklugu olarak tanimlanir.
MRG bulgulart arasinda; Tiimor yataginda diflizyon kisitlamasimin olmamasi ve
tiimor yataginda c¢ok diisiik (fibrotik) sinyal, rezidiiel ara tiimor sinyal yogunlugunun
olmamas1 veya normal bagirsak duvari katmanlarinin goériinlimiiniin geri dénmesi
sayilabilir. Tama yakin yanit (nCR), KRT sonras1t T2 ara sinyalinin ve diflizyon

kisitlamasinin tam olmayan, ama 6nemli dl¢iide kayboldugu durumu tanimlar. Bu
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vakalarin biiyiikk kismi yakin takipte CR’ye doniismesi beklenir ancak takiplerinde
rezidii sinyalin kaybolmamasi durumunda lezyon yetersiz yanita (iCR)
disiiriilmelidir. Yetersiz yanit, primer tiimoriin hacminde azalma ancak halen rezidi
difiizyon kisitlamasi ve T2 ara sinyalin bulundugu, kesin rezidii timor olarak
tanimlanir. SAR-DFP, yeniden evrelemede tedavi yanitinin (1) tam (CR)/nCR, (2)
iCR veya (3) yanit yok olarak kategorize edilmesini 6nermektedir (36,37).

Tedavi yanit1 degerlendiriminde tiimoral infiltrasyon ve rezidii timor ile
ayrimi bazen oldukga zor olabilen desmoplastik reaksiyon ve submukozal édemin
ayrimi  Onemlidir. Desmoplastik reaksiyon, rektal tiimorden mezorektum igine
uzanan T2-hipointense fibroinflamatuar ¢izgilenmeler veya spikiilasyonlar seklinde
tariflenir. Ik evrelemede veya neoadjuvan tedaviden sonra gériilebilir. Submukozal
O0dem, kemoradyoterapiden sonra tedavi edilen tiimoriin komsulugundaki rektal
duvarda T2 goriintiilerde yiiksek sinyal yogunluguna sahip bir alandir.

Musindz/kolloid dejenerasyon, nKRT tedavisinden sonra non-musindz bir
timor icinde gelisen T2 hiperintensitesidir. nKRT tedavisinden sonra bir tedavi
yanit1 bi¢cimi olarak kabul edilir.

Yeniden biiyiime, Ozellikle bekle ve gor yonetimi uygulanan hastalarda,
CR'den sonra tiimoriin yeniden ortaya ¢ikmasi durumudur. T2 agirlikli goriintiilerde
ara sinyal timoriin yeniden ortaya ¢ikmasi, difiizyon kisitlamasi, skar dokusunda
kalinlasma veya daha 6nce homojen diisiik sinyal yogunluklu bir skardan ¢ikan
heterojen sinyal yogunlugu seklinde goriiliir. Lokal yeniden biiylime, yalnizca
bagirsak duvarmi igeren bir tiimorii ifade ederken, lokorejyonel yeniden biiyiime,
bagirsak duvarini, mezorektum ve/veya pelvik organlari igeren tiimoriin tespitini
ifade eder. Niiks, lokal eksizyon veya TME'den sonra tiimoriin tespit edilmesidir.
Lokal niiks, yalnizca bagirsak duvarinin tutulumunu ifade ederken, lokorejyonel
niiks, bagirsak duvarinin, mezorektumun ve/veya pelvis organlarinin tutulumunu
ifade eder (36,37).

Cerrahi miidahale sonrasi alinan doku numunelerinin patolojik incelemesinde
timoriin tedavi yanit1 prognozla onemli Olgiide iliskilidir. Tiimor yanitinin
puanlanmasi farkli skorlama sistemler olmakla birlikte hem gozlemciler arasi

tekrarlanabilirligi hem de prognostik katkis1 yiliksek olan modifiye Ryan skorlamasi
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kullanim1 Onerilmektedir (45). Modifiye Ryan skorlamasi asagidaki tabloda

Ozetlenmistir.

Tablo 2.3 Modifiye Ryan skorlamasi

Patolojik modifiye ryan skorlamast Tiimoér Regresyon Skoru
Canli kanser hiicresi yok (tam yanit) 0
Tek veya nadir kiiciik gruplar seklinde 1
kanser hiicreleri (tama yakin yanit)

Tek veya nadir kiiciik gruplar seklinde

kanser hiicrelerinden daha fazla ancak timor 2
regresyonu mevcut olan rezidii kanser

(parsiyel yanit)

Tiimor regresyonu bulgusu olmadan yaygin 3

rezidii timdr (yanit yok/zayif yanit)
2.3 Viicut Kompozisyonlari

Viicut kompozisyonunun kardiyovaskiiler hastalik, diyabet, kanserler,
osteoporoz ve osteoartrit gibi ¢esitli hastaliklarla iliskili oldugu bilinmektedir. Viicut
kompozisyonu odlgiimleri, beslenme miidahalelerinin etkinligini degerlendirmede ve
biiyiime ve hastalik durumlartyla iliskili degisiklikleri izlemede faydalidir. Viicut
kompozisyonunda degisiklikler, besin alimi1 ve gereksinim arasinda bir uyumsuzluk
oldugunda meydana gelir.

EWGSOP’a gore sarkopeni, fiziksel engellilik, yasam kalitesinin diismesi ve
Oliim gibi olumsuz sonuglara yol agma riski tasiyan, iskelet kas kiitlesi ve giicliniin
ilerleyici ve genel kaybiyla karakterize bir sendromdur. EWGSOP, sarkopeni
tanisinda hem diisiik kas kiitlesinin hem de diisiik kas fonksiyonunun (kuvvet veya
performans) varliginin kullanilmasint 6nermektedir. Tamisinda diisiik kas kiitlesi
kriterine ek olarak diisiik kas kuvveti veya diisiik fiziksel performanstan birinin
bulunmasi ile konulur. Sarkopeni, bir¢ok nedeni ve degisen sonuclari olan bir
durumdur. Sarkopeni esas olarak yasli insanlarda goriilse de, demans ve
osteoporozda oldugu gibi genc¢ yetiskinlerde de gelisebilir. Bazi bireylerde,
sarkopeninin tek bir nedeni tanimlanabilirken diger vakalarda tek bir neden izole
edilemez. Bu nedenle, birincil sarkopeni ve ikincil sarkopeni kategorileri Kklinik
uygulamada kullanilmaktadir. Sarkopeni, baska hi¢bir neden belirgin olmadiginda ve
yaslanmanin kendisi oldugunda 'birincil' (veya yasa bagli) olarak kabul edilirken, bir

veya daha fazla baska neden belirgin oldugunda 'ikincil' olarak kabul edilir. Birgok
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yaslt insanda, sarkopeninin etiyolojisi ¢ok faktorliidiir, bu nedenle her bireyi birincil
veya ikincil olarak nitelendirmek miimkiin olmayabilir. Aktiviteye bagli sarkopeni,
yatak istirahati, hareketsiz yasam tarzi, kondisyon eksikligi veya sifir yercekimi
kosullarinin bir sonucu olabilir. Hastalikla iligkili sarkopeni, ileri organ yetmezligi
(kalp, akciger, karaciger, bobrek, beyin), inflamatuar hastalik, malignite veya
endokrin hastaliklarla iliskilidir. Beslenmeyle iligkili sarkopeni, enerji ve/veya
proteinin yetersiz diyet alimindan, O6rne8in malabsorbsiyondan, gastrointestinal
bozukluklardan veya anoreksiyaya neden olan ilaglarin kullannomindan kaynaklanir
(46).

Abdominal yag dokusu subkutan ve visseral yag dokusu olmak {izere iki
temel bolgede depolanmaktadir. Mezenter ve omentum gibi yapilarda, abdominal
organlarin ¢evresinde lokalize olan visseral yag dokusu, subkutan yag dokusundan
histolojik ve fonksiyonel agidan farklilik gostermektedir. Adiposit tipleri, endokrin
fonksiyonlar, insiilin ve diger hormonlara karsi lipolitik yanitlar, subkutan adipoz
doku (SAD) ile visseral adipoz doku (VAD) arasinda anlamli bigimde farklidir.
Inflamatuar hiicrelerin, 6zellikle makrofajlarin, VAD’de SAD’ye kiyasla daha yogun
bulundugu bildirilmistir (47). Visseral yag dokusu, erkeklerde toplam viicut yaginin
%10-20’sini, kadinlarda ise %5-8’ini olusturmaktadir ve bu oran her iki cinsiyette
de yasla birlikte artis gostermektedir (48). Erkek bireylerde VAD artis1, toplam viicut
yag kiitlesi ile dogru orantili sekilde artig gosterirken, kadinlarda bu iligki daha zayif
olup, visseral yag hacmi total yag miktarindan daha az etkilenmektedir (49). Bu
cinsiyete 6zgii dagilim farkliliklari cinsiyete 6zgii hormonlarin farkli yag dokularinda
farkli etkileri ile agiklanabilir (50). Erkeklerde visseral yag birikiminin artmasi ve
subkutan yag dokusunun azalmasi, orta yasla birlikte testosteron diizeylerinin
diismesiyle iligkilidir. Bu durum, VAD’deki adipositlerde androjen reseptdrlerinin,
SAD’dekilere gore daha yiiksek diizeyde bulunmasiyla agiklanabilir (51,52). Benzer
sekilde, kadinlarda da menopoz sonrasi Ostrojen seviyelerinin azalmasi, visseral yag
dokusunda artisa neden olabilir. Bu durum, Ostrojen reseptorlerinin subkutan yag
dokusunda daha yogun bulunmasi ve baglanma Ozelliklerinin bolgesel farklilik
gostermesiyle iliskilendirilmektedir (52,53). Adipoz doku, adiposit ve non-adiposit
hiicreler, bag dokusu matrisi, vaskiiler ve noral dokulardan olusur. Non-adiposit

hiicreler, enflamatuar hiicreleri (makrofajlar), bagisiklik hiicrelerini, preadipositleri
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ve fibroblastlar1 igerir. Adipokinler yag dokusundan salinan hiicreden hiicreye sinyal
tasiyan proteinlere verilen isimdir. Adipositlerden salinabilecegi gibi non-adiposit
hiicrelerden de salinabilir (54). Adipokinler arasinda leptin, adiponektin, plazminojen
aktivator inhibitorii-1 (PAI-1), anjiyotensinojen, serum amiloid A, resistin, ¢inko-A2
glikoprotein, apelin, retinol baglayici protein 4, vaspin (VAD kaynakli serin proteaz
inhibitorii), visfatin, omentin, chemerin, ghrelin, pigment epiteli kaynakli faktor,
timor nekroz faktorii-o, interlokin-6 (IL-6) sayilabilir. Bunlardan IL-6 ve TNF- o
makrofajlardan salgilanir (54). Bunlar igerisinde adiponektin, proinflamatuar
sitokinler, anjiyotensinojen VAD’de SAD’ye kiyasla daha fazla salgilanirlar. Buna
karsilik leptin, PAI-1 SAD’de daha fazla salgilanmaktadir (55). Leptin enerji
dengesini diizenleyerek aglik-tokluk sinyallerini iletir. IL-6 ve TNF- a insiilin direnci
ve inflamasyonda rol oynar. Adiponektin anti-inflamatuar ve insiilin duyarliligini
artici etkiye sahip olup obezitede salgisi azalir. PAI-1 fibrinolizi baskilar, obeziteyle
iligkili kardiyovaskiiler komplikasyonlarin gelisiminde etkili oldugu disiiniilmektedir
(56).

Viicut kompozisyonunu degerlendirmek i¢in basit dolayl 6l¢iimlerden daha
karmagik dogrudan hacimsel Olgiimlere kadar uzanan bir¢ok teknik mevcuttur.
Gilintimiizde kullanilan yontemlerden bazilar1 antropometri, dansitometri, ¢ift enerjili
X-1511  absorpsiyometrisi, hava yer degistirme pletismografisi ve biyoelektrik
empedans analizidir. Yontemler hassasiyet ve dogruluk agisindan farklilik gosterir.
MRG ve BT gibi goriintiileme teknikleri, dokulari, organlar1 veya kas ve yag dokusu
gibi bilesenleri gorsellestirme ve 6lgme yetenekleri nedeniyle giiclii araglar haline
gelmistir.

Insan viicut kompozisyonu 6lgiimleri, beslenme degerlendirmesinin nesnel
yontemleridir. Viicut kompozisyonunun degerlendirilmesi, insan viicudunun hem
beslenme durumu hem de islevsel kapasitesi hakkinda fikir verir ve dogumdan
yetigskinlige kadar bliyiime ve gelismeyi tanmimlamak ve saglik ve hastaligin
gelisimsel kokenlerini anlamak, beslenme stratejileri tasarlamak ve terapotik
midahaleleri izlemek i¢in beslenmede faydalidir. Uzun vadeli enerji depolamasinin
bir gostergesi olan viicut yagindan bagimsiz olarak, iskelet kaslar1 biiylik oneme
sahiptir ve kas ile yag bolmeleri arasindaki metabolik dengeyi anlamak i¢in viicut

kompozisyonunun dlgiilmesi gerekir. Viicut kompozisyonunu belirlemek igin farkli
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fiziksel prensipler, farkli modeller ve varsayimlar kullanarak farkli yontemler
gelistirilmistir. BT ve MRG gibi tomografik goriintiileme teknikleri mevcuttur ve
bunlar organlardaki farkli yag depolarimin ve yag infiltrasyonlarinin in vivo
Olctimlerini igerir ve viicut kompozisyonu analizi i¢in altin standart olarak kabul
edilir. Yontemlerin her birinin avantajlar1 ve dezavantajlar1 vardir (57). Sarkopeni ve
obezitenin gosterilmesi i¢in viicut kompozisyonu dl¢iimlerini degerlendirmede BT ve
MRG goriintillemenin rutin klinik kullanimi, bu yontemlerin yiiksek maliyetleri,
siirli bulunabilirligi ve BT’de énemli radyasyon dozu nedeniyle engellenmektedir.
Ancak, diger tibbi amagclar icin elde edilen BT ve MRG goriintiileri, viicut

kompozisyonunu degerlendirmek i¢in kullanilabilir (58).
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3.GEREC VE YONTEM

Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Girisimsel Olmayan Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu Baskanlhiginin 03.10.2024 tarih 46 sayili karari ile bu
retrospektif tez ¢calismasinin yapilmasi uygun bulunmustur. Arastirmanin retrospektif
karakterde olmasi nedeniyle etik kurul tarafindan hastalardan aydinlatilmis onam

alinmasina gerek goriilmemistir.
3.1 Hasta Secimi

Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Radyoloji Anabilim dalinda,
Mart 2015- Agustos 2024 tarihleri arasinda rektum kanseri tanisi ile MRG tetkiki
yapilan 260 olgu retrospektif olarak tarandi. Lokal ileri evre rektum kanseri olmayan
veya KRT oOncesi ve sonrast MRG goriintiilerine ulasilamayan (n=180), KRT Oncesi
1 aylik siire zarfinda BT goriintiisii olmayan (n=8), boy-kilo verilerine ulagilamayan
(n=2), cesitli artefaktlar nedeniyle BT’ nin degerlendirilemedigi ya da yag doku
analizinin miimkiin olmadig1 (n=3) hastalar ¢calismadan ¢ikarildi. Diglanma kriterleri
sonrasinda geriye kalan, lokal ileri evre rektum kanseri tanisi alan 67 hasta calismaya
dahil edildi. Hastalarin demografik verileri, boy-kilo ve klinik bilgileri hastane
isletim sistemi araciligiyla elde edilmistir. Calisma grubuna dahil edilme kriterleri su
sekildeydi: rektum kanseri tanisi almis, lokal evreleme icin MRG ve sistemik

evreleme i¢in BT incelemesi yapilan ve lokal ileri olarak evrelenen hastalar.

3.2 Teknik ve Goriintiilerin Degerlendirilmesi

BT cekimleri 64 kesit (Aquilion 64; Toshiba Medical Systems, Otawara,
Japan) veya 128 kesitli (Revolution EVO Gen 2; GE Healthcare, Milwaukee, WI,
USA) cihazlar ile gerceklestirildi. Incelemenin gergeklestirildigi cihaza gore
degiskenlik gostermekle birlikte 0,5-0,625 mm kesit kalinliginda aksiyal planda
goriintiiler elde edildi. BT protokolii su sekildeydi: pitch degeri 1:0.984/1.35; tiip
voltaji 120 kVp; tiip akim1 otomatik tiip akim modiilasyonu (150-350 mAs).

Viicut kitle indekslerine (VKI) gére hastalar, VKI degerleri < 25 olanlar
normal, > 25 olanlar kilolu olarak kategorize edildi (59).
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Myosteatoz tanist Martin ve ark. (59) 2013 yilinda akciger veya
gastrointestinal sistem malignitesi tanist alan 1473 hastada yaptig1 calismada, diistik
sag kalim ile iliskili iskelet kasi alani ortalama dansitesi sinir degerlerine gore
konuldu. Buna gore VKI < 25 olan bireylerde iskelet kas1 alan1 ortalama dansitesi 41
HU’nun altinda olanlar ile VKI > 25 olan bireylerde iskelet kasi alani ortalama
dansitesi 33 HU’nun altinda olanlara myosteatoz tanis1 konuldu. Myopeni tanisi
Bahat ve ark. (6) 2021 yilinda Tiirk toplumunda saglikli karaciger donérlerinde psoas
kas1 alan1 ve psoas kasi indeksi (PMI) smir degerlerine gore konuldu. Buna gore
erkek popiilasyonda PMA sinir degeri 5,40 cm?/m?, kadin popiilasyonda 3,56 cm?/m?
olarak kullanildi. Bu degerlerin altindaki hastalar myopenik kabul edildi. Iskelet kas1
alan1 (SMA) ve PMA ile iskelet kasi alani ortalama dansitesi (MSMR) olgtimleri L3
vertebra transvers proges seviyesinde tek bir aksiyel kesitte 6zel bir is istasyonu (GE,
Advantage Workstation 4.7, ABD) kullanilarak, serbest el yontemiyle kas
konturlarinin manuel olarak cizilmesiyle belirlendi. Iskelet kasi konturlar1 ¢iziminde
erektdr spina, psoas, kuadratus lumborum, rektus abdominis, transversus abdominis,
internal ve eksternal oblik kaslar dahil edildi. Konturlar belirlendikten sonra ilgili
alanlar igerisindeki kas iceren alanlar Mitsiopoulos ve ark. (60) belirttigi gibi esik
zayiflama degeri -29 ve 150 HU arasma ayarlanarak tamamlandi. Olgiimler 5. yil
radyoloji arastirma gorevlisi tarafindan yapildi, tiim ol¢iimler iki kez tekrarlandi ve
ortalamasi alindi. PMA ve SMA ol¢iimleri hastalarin boylarina boliinerek PMI ve
iskelet kas1 indeksi (SMI) degerleri elde edildi.

Abdominal yag doku alanlarin1 (TAD, VAD ve SAD) 6l¢gmek i¢in aksiyel
kesit goriintiiler kullanildi. Kotti ve ark. (4) yaptiklar1 caligmada belirtildigi gibi
Ol¢timler L3 vertebra transvers proges seviyesinde tek bir aksiyel kesitten yapilmistir.
Metabolik sendromda artis ile iligkili bulunan VAD sinir degeri erkeklerde 160 cm?,
kadinlarda 80 cm? olarak kullanildi (4). Buna gore hastalar VAD alani yiiksek ve
diisiik olarak gruplandirildi. TAD ve VAD alanlari, 6zel bir is istasyonu (GE,
Advantage Workstation 4.7, ABD) kullanilarak, serbest el yontemiyle TAD ve VAD
konturunun manuel olarak ¢izilmesiyle belirlendi. TAD i¢in kontur belirlenmesinde
cilt cevresi kullanildi. Karin duvari kaslarinin en i¢ kismi ve vertebral kolonun 6n
kesiminden itibaren olusturulan ikinci bir hat ile VAD konturu belirlendi. Konturlar

belirlendikten sonra ilgili alanlar igerisindeki yag igeren alanlar, Yoshizumi ve ark.
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(61) belirttigi gibi esik zayiflama degerleri —190 ve —30 HU arasina ayarlanarak
tanimlandi. Kontur ¢izimi ve esik zayiflama degerleri ayarlandiktan sonra VAD ve
TAD alanlar is istasyonu tarafindan otomatik olarak hesaplandi. SAD, cilt ile karin
kas duvarmin en dis kismi arasindaki yag dokusu alani olarak tanimlandi. SAD alani,
VAD alan degerlerinden TAD alanlarinin ¢ikarilmasiyla hesaplandi. Olgiimler 5. yil
radyoloji aragtirma gorevlisi tarafindan yapildi, tim dl¢timler iki kez tekrarlandi ve
ortalamasi alindi. Sekil 3.1°de bahsedilen Olglimler gosterilmistir.

Neoadjuvan  kemoradyoterapi  (nKRT) sonrasi tedavi  yanitinin
degerlendirilmesinde, tedavi tamamlandiktan sonra elde edilen yeniden evreleme
amagcl pelvik MRG tetkikleri kullanilmigtir. MRG verileri, timor regresyon yanitinin
degerlendirilmesi amaciyla Popita ve ark. (62) tarafindan tanimlanan 5 basamakli
MRG tiimor regresyon grade (mrTRG) sistemi esas alinarak analiz edilmistir. Bu
siniflamaya gore; mrTRG 1: Tam yanit, mfTRG 2: Tama yakin yanit, mrTRG 3:
Parsiyel yanit, mrTRG 4: Kotii yanit, mrTRG 5: Yanit yok seklinde tanimlanmustir.
Caligmamizda hastalar nKRT ye yanit durumlarina goére, mrTRG 1 ve 2 diizeyinde
degerlendirilen olgular “tedaviye iyl yanmit veren grup” olarak; mrTRG 3, 4 ve 5
diizeyindeki olgular ise “tedaviye kotii yanit veren grup” olarak iki kategoride
siniflandirilmagtir.

Neoadjuvan KRT protokoliinde hastalarin Karnofsky performans skalasi
skorlari, yas ve komorbiditeleri gz Oniinde bulundurularak BT bulgular
degerlendirilerek radyoterapi semalar1 belirlendi. Radyoterapi ile es zamanl olarak
devamli 5-FU (5-Florourasil 225mg/m?) veya kapesitabin (825 mg/m?, 5 hafta
boyunca haftada 5 giin olacak sekilde) kullanildi. Tedavi sirasinda olgular tam kan
saymmi ve kan biyokimyasi ve muayene bulgularina gore ayaktan tedavi kliniginde
haftada en az bir kez degerlendirildi. Toksisite ve kilo agisindan yakin takip yapildi.
Radyoterapi dozu 45-54 (1,8-2 Gy/giin) olarak planlandi.

3.3 istatiksel Analiz

Tiim istatistiksel analizler, SPSS istatistik yazilimi, siirim 22.0 ( Armonk,
NY: IBM Corp.) kullanilarak yapildi. Istatistiksel anlamlilik igin p< 0.05 degeri esik
deger olarak kabul edildi. Siirekli veriler Ortalama + Standart Sapma ve minimum-

maksimum degerler ile kategorik veriler ise say1 ve ylizde (%) olarak ifade edildi.
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Degigkenlerin normal dagilima uygunlugunun arastirllmasinda Shapiro
Wilk’s, Kolmogorov Smirnov normallik testleri ile Kurtosis (basiklik) ve skewness
(carpiklik) katsayilarina bakildi. Kat sayilar i¢in +1,96 ve -1,96 degerleri arasinda
olmasi % 5 anlamlilik diizeyinde normal dagilimi ifade etmektedir. Gruplar arasi
kargilastirmalarda; normal dagilim gosteren verilerin  degerlendirilmesinde
parametrik testlerden bagimsiz grup t testi, kategorik verilerin degerlendirilmesinde

Ki-kare testi kullanildi. Fisher’s exact test degerinin <0,05 olmasi anlamli kabul
edildi.

Sekil 3.1 L3 vertebra transvers proges seviyesinde aksiyel kesitte TAD ve VAD

Olctimii. TAD, cilt ¢cevresine bir kontur ¢izilerek ol¢iiliirken VAD, karin duvari

kaslarmin en i¢ kismi ve vertebral kolonun 6n yonii manuel olarak belirlenerek
visseral yagin etrafi ¢izilerek 6l¢iildii. SAD alani, TAD alani degerinden VAD alan

degerinin ¢ikarilmasiyla hesaplanmustir.
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Sekil 3.2 L3 vertebra transvers proges seviyesinde aksiyel kesitte SMA ve PMA
Ol¢timii. SMA dis konturu erektor spina, psoas, kuadratus lumborum, rektus
abdominis, transversus abdominis, internal ve eksternal oblik kaslar1 dahil edecek
sekilde cilt alt1 dokuda ¢izildi. Devaminda i¢ kontur i¢in intraabdominal yapilar ve
vertebra korpusu manuel olarak kesilerek ¢ikarildi. Kalan goriintiideki toplam alan
SMA degeri, alanin ortalama dansitesi MSMR degeri olarak belirlendi. PMA i¢in ek

olarak bilateral psoas kaslarinin konturlar1 manuel olarak ¢izildi.
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4.BULGULAR

Calismaya belirtilen tarih araliginda lokal ileri evre rektum kanseri tanisi
almis olan ve KRT oncesi 1 aylik siire zarfinda BT incelemesi bulunan ve diglanma
Kriterleri sonrasinda geriye kalan 23 (%34,33) kadin, 44 (%65.67) erkek toplam 67
hasta dahil edildi. Calismaya dahil olan hastalarin viicut kompozisyonu bilgilerine ve
BT incelemesinde elde edilen viicut kompozisyonu dl¢timlerine iliskin tanimlayici
istatistikler sirasiyla Tablo 4.1 ve Tablo 4.2°de verilmistir. Tablo 4.3’te hastalarin

nKRT oncesi MRG’de lokal evrelemesine ait bilgiler gdsterilmistir.

Tablo 4.1 Calisma grubuna ait demografik 6zellikler

Ortalama Minimum Maksimum Deviasjct)in(%zg;
Boy (m) 1,65 1,38 1,85 0,1
Kilo (kg) 76,46 48 124 16,09
VKI (cm?m?) 27,79 18,12 40,48 5,17
Yas 60,15 40 83 9,53

Tablo 4.2 Calisma grubuna ait viicut kompozisyon 6zellikleri

Ortalama Minimum Maksimum Deviasj(;in(%g;
PMA (cm?) 171 5,18 28,74 5,7
SMA (cm?) 134,86 61,4 215,12 33,13
VAD (cm?) 175,46 1477 434,79 94,33
SAD (cm?) 213,27 35,69 479,01 109,85

MSMR (HU) 34,56 15 59,2 9,13



36

Tablo 4.3 MRG’ye gore T ve N evrelerinin degilimi

Hasta Sayisi(n=67)

T Evresi
T1-2 6
T3a 5
T3b 17
T3c 15
T3d 7
T3 MRF+ 5
T4a 3
T4b 9
N Evresi
NO 16
N1 18
N2 33

Hastalar arasinda tedaviye iyi ve kotli yanit veren gruplarda viicut
kompozisyonu parametreleri ortalama degerleri Tablo 4.4’te verilmistir. Elde olunan
parametreler ile tedavi yaniti arasinda yalnizca VAD alami degeri ile anlamli iligki
saptanmigtir (P=0,042). Tedaviye kotii yanit veren hasta grubunda VAD alani daha
yiiksek ¢ikmistir. Bunun haricindeki diger parametreler ile tedavi yaniti arasinda

anlaml iligki bulunmamastir.
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Tablo 4.4 Tedavi yanit durumuna gore ortalama viicut kompozisyonlarinin

karsilastirilmast

e T e
PMA (cm?) 16,67 17,47 0,571
PMI (cm?/m?) 5,88 6,32 0,308
VAD (cm?) 150,35 197,09 0,042
SAD (cm?) 187,13 235,77 0,07
VAD/SAD 0,85 0,87 0,786
MSMR (HU) 35,5 33,76 0,441
VKI (kg/m?) 26,72 28,71 0,118

Hastalar myosteatoz ve myopeni durumu ile VAD alam1 ve VKi’ye gére

gruplandirildi. Buna gore myosteatoz, myopeni ve VKI’ye gére gruplandirilan

hastalar ile tedaviye iyi ve kotii yanit veren hastalar arasinda anlamli bir iligki

saptanmadi.

Ancak VAD alan1 degerlerine gore diisiik ve yiiksek olarak

gruplandirilan hastalar ile tedavi yanit1 arasinda VAD alan1 yiiksek olan hastalarin

tedaviye daha az yanit verdigi yoniinde anlamli bir iliski bulunmustur (P=0,035). S6z

konusu degerlere iligkin bulgular Tablo 4.5’te verilmistir.
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Tablo 4.5 Tedavi yanit durumu ile viicut Kompozisyonlart iligkisine ait bulgular

Tedaviye iyi Tedaviye kot

Parametre Alt grup yanits veren yanit veren P degeri

Myosteatoz Yok 13 17 0,806
Var 18 19

VAD Diisiik 14 7 0,035
Yiiksek 17 29

Myopeni Yok 24 31 0,524
Var 7 5

VKI Normal 16 10 0,078

Kilolu 15 26
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4.1 Olgu Ornekleri

(b)

Sekil 4.1 VAD degeri diisiik olan ve tedaviye iyi yanit veren grupta yer alan olgu
ornegi. Hastanin nKRT Oncesi (a) ve sonrasi (b) rektum MRG incelemesi, T2
agirlikli goriintiiler, aksiyel kesit. Tedavi sonras1t MRG’de kitleye ait sinyal yerinde
fibrotik dokuyu yansitir hipointens sinyal mevcut. (mrTRG 1)
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(b)
Sekil 4.2 VAD degeri yiiksek ve tedaviye kotii yanit veren grupta yer alan olgu
ornegi. Hastanin nKRT Oncesi (a) ve sonrasi (b) rektum MRG incelemesi, T2
agirhikli goriintiiler, aksiye kesit. Tedavi sonrasi goriintiilerde tiimore ait rezidii sinyal

halen mevcut. (MrTRG 4)
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S.TARTISMA

Bu caligmada lokal ileri rektum kanserli hastalarda, neoadjuvan tedavi
yanitinin viicut kompozisyonlari ile iliskisi degerlendirilmistir. Viicut kompozisyonu
icin VK1 ile birlikte BT verilerinden elde edilen PMA, PMI, VAD, SAD, VAD/SAD,
MSMR  kullanilmig ve elde edilen bulgulara gére VAD alani ile tedavi yaniti
arasinda anlamli bir iligki saptanmis (p=0.042), diger viicut kompozisyon
parametreleri ile anlamlilik gézlenmemistir. Anlaml iliski bulunmayan bu sonuglar,
tek basmma anlam tasimiyor gibi goriinse de literatiirdeki karsiliklariyla birlikte
degerlendirildiginde 6nemli bilimsel veriler sunmaktadir. Bu baglamda, o6zellikle
Bedrikovetski ve ark. 2023 (63) yilinda yayimladiklart c¢alisma Onemli bir
karsilastirma noktas1 sunmaktadir.

Bedrikovetski ve ark. tarafindan yapilan bu cok merkezli ¢alismada, LIRK
nedeniyle nKRT uygulanan 124 hastada, BT goriintiileri {izerinden hesaplanan PMI
kullanilarak sarkopeni varligi degerlendirilmis ve bu durumun pCR ve timor
regresyon derecesi iizerindeki etkisi analiz edilmistir. Sonug¢ olarak, sarkopeni ile
pCR arasinda anlaml bir iliski bulunmamis, ancak VKI >25 kg/m? olan hastalarda
daha ytiksek TRG skorlar1 gozlenmistir. Sarkopenik ve sarkopenik olmayan gruplar
arasinda pCR orani agisindan anlaml fark goriilmemesi, kas kiitlesinin neoadjuvan
tedaviye yanit lizerindeki etkisine dair tartismali bulgulara katki saglamaktadir.
Bizim ¢alismamizda da benzer sekilde, sarkopeni ile tedavi yaniti arasinda anlamli
iligki saptanmamistir. Caligmamizda sarkopeni tanis1 i¢in BT de PMI igin belirtilen
esik degerler kullanilmistir. Bu ¢alismada da sarkopeni i¢in PMI kullanilmis olmakla
iki caligma arasindaki temel fark, viicut kompozisyon olgiim yontemi ile ilgilidir.
Bedrikovetski ve ark. caligmasinda psoas kas alani 6l¢iimiinii birbirine dik iki uzun
aks Ol¢limii lizerinden hesaplama yoluyla elde etmistir. Biz ise ¢alismamizda dedike
1 istasyonunda serbest el yontemi ile gergek alan Ol¢limii yoluyla kas alam
hesapladik. Ayrica sarkopeni icin kullandigimiz kesim degerleri saglikli Tirk
poplilasyonundan elde edildiginden, etnisiteye bagli degisiklikleri de eliminize etmis
olduk. Bu nedenle ¢alismamizin sonuglarinin daha giivenilir oldugunu diisiintiyoruz.
Ek olarak, Bedrikovetski calismasinda VKI yiiksekligi ile TRG arasindaki pozitif
iliski dikkat cekicidir. Ancak VKI, viicut kompozisyonunun yag-kas dagilimini ayirt



42

edemeyen, kaba bir dlgiittiir. Bizim calismamizda da VKI ile tedavi yanit1 arasinda
anlamlilik gozlenmemistir. Bununla birlikte, VAD diizeyinin anlamli olarak tedavi
yaniti vermeyen grupta daha yiiksek bulunmasi, yag dokusunun dagilimi ve
lokalizasyonunun, genel viicut kitlesinden daha belirleyici olabilecegini
diisiindiirmektedir. Bu bulgu, viseral yagin tiimor mikrogevresindeki proinflamatuar
etkileri, insiilin direnci ve adipokin aracili mekanizmalarla tedavi direncine katki
sagladig1 yoniindeki literatiirle uyumludur (63).

Calismamiza benzer baska bir ¢alisma Tolga Olmez ve ark. (64) tarafindan
yapilmistir. Bu ¢alismada rektum kanserli hastalarda neoadjuvan KRT’ye patolojik
tam yanit degerlendirilmis olup, sarkopenik hastalarda pCR orani anlamli diizeyde
diisiik bulunmustur (%3 vs %21.4, p=0.025). Bu sonug, kas kitlesinin neoadjuvan
tedaviye yanit iizerindeki etkisini gdstermesi agisindan dikkate degerdir. Ancak en
onemli sinirliligt hem genel hem de patolojik komplet yanithh hasta sayisinin
azhigidir. Caligmada  patoloji  verilerinin  nasil  degerlendirildigi  acikg¢a
belirtilmemistir. Patologun deneyimi ve patolojik incelemelerin tek mi yoksa birden
cok patolog tarafindan mi1 yapildiginin agiklanmasit patoloji  verilerinin
standardizasyonu agisindan dnemli olabilir. Psoas kas alani ile ilgili de ol¢limlerin
alan Ol¢limii mii yoksa 1ki boyut Olglimii iizerinden hesaplanma yoluyla mi1 elde
edildigi ve yine bu ol¢limlerin ka¢ radyolog tarafindana yapildiginin belirsiz olmasi
da veri giivenilirligi agisindan soru isareti uyandirmaktadr. Ek olarak bu farkliliklar
hasta popiilasyonlari, tani kriterleri veya kullanilan esik degerlerdeki farkliliklardan
kaynaklaniyor olabilir (64).

S6z konusu caligmalar bir arada degerlendirildiginde, literatiirdeki bulgular
arasinda heterojenlik oldugu goriilmektedir. Tolga Olmez ve arkadaslarmimn
caligmasi, sarkopeninin tedavi yaniti iizerinde belirgin bir negatif etkisi oldugunu
gosterirken, Bedrikovetski’nin c¢alismasi bu iliskiyi desteklememektedir. Bu
farkliliklarin altinda yatan nedenler, sarkopeni taniminda kullanilan kriterler, hasta
popiilasyonlarinin klinik ve demografik farkliliklari, viicut kompozisyonu ol¢tiim
yontemlerindeki degiskenlikler ve tedavi protokollerindeki farkliliklar olabilir. Daha
genis hasta serileri ile ¢cok merkezli ¢alismalardan elde edilecek standardize 6l¢iim

yontemlerinin ve etnisitiye uygun esik degerlerin kullanildig: ¢aligmalar bu konuda
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daha fazla ve dogru bilgi verecektir. Caligma sonuglarindaki heterojenite ve uyumsuz
veriler bu konunun hala degerlendirilmesinin kiymetli oldugunu gostermektedir.

Kotti ve ark. (4) tarafindan yapilan Isve¢ merkezli prospektif kohort
caligmasinda rektum kanserli hastalarda BT ile ol¢iilen viicut kompozisyon
parametrelerinin sagkalim tlizerine etkisi degerlendirilmistir. Caligmaya 173 rektum
adenokarsinomu hastasi dahil edilmis, tan1 aninda elde edilen BT goriintiilerinden L3
diizeyinde SMI ve VAD alan1 6l¢iilmistiir. Diisitk SMI ile sagkalimin kétiilestigi,
ancak VAD'nin cinsiyete gore farkli etkiler gosterdigi bildirilmistir: erkeklerde
yilksek VAD daha iyi sagkalimla iliskili iken kadinlarda ters etki goriilmistiir.
Viseral yag dokusunun biyolojik etkilerinin yalnizca miktarla degil, hormon profili,
Ostrojen/androjen dengesi, yag dokusu tipine bagli sitokin salinimi gibi faktorlerle de
sekillendigini ortaya koymaktadir. Kotti ¢caligmasinda genel sagkalim ve hastaliksiz
sag kalim gibi uzun dénem sonuglara odaklanilmisken, bizim c¢alismamizda kisa
donem tedavi yanitt (mrTRG) degerlendirilmis olup bu da karsilastirmalarda
farkliliga neden olabilir (4).

Clark ve ark. (65) tarafindan 2013 yilinda yapilan calismada, LIRK hastalarda
VAD ve SAD o6l¢iimlerinden hesaplanan VAD/SAD orani ile neoadjuvan tedaviye
verilen patolojik yanit arasindaki iligski incelenmistir. Caligmada hastalar, tam yanit
ve parsiyel yanit/yanit yok olmak iizere iki gruba ayrilmis; bu gruplar arasinda bizim
calismamizdakine benzer sekilde VAD/SAD orani1 agisindan anlamli fark
bulunamamistir (p=0,786 vs p = 0.34). Clark ve arkadaglar1 VAD/SAD oranini L4—
L5 diizeyinden Olcerken, bizim c¢alismamizda L3 diizeyi kullanilmistir. Anatomik
diizey farkliligina ragmen her iki calismada da oransal yag dagilimi1 gostergesi olan
VAD/SAD orani, tedavi yaniti ile anlamli bigimde iliskilendirilmemistir (65).

Choi ve ark. (66), sarkopeni ile genel sagkalim arasinda anlamli bir negatif
iliski oldugunu, ancak hastaliksiz sag kalim ile iliski saptanmadigini gostermistir. Bu
durum, kas kitlesinin yalnizca uzun donem sonuglarda degil, tedavi toleransi,
kemoterapi toksisitesi ve genel performans skoru gibi dolayli yollardan genel
sagkalim iizerinde etkili oldugunu diistindiirmektedir. Bizim ¢aligmamiz kisa donem
tedavi yanitina odaklandigi i¢in, dogrudan bu iliskiyi gézlemleyemememiz dogaldir.
Ancak benzer sekilde, bizde de kas parametreleri ile yanit iligkisi saptanmamistir. Bu

durum, sarkopeni parametrelerinin 6zellikle yagam siiresi gibi uzun vadeli sonuglar
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tizerinde daha etkili oldugunu diislindiirmektedir. Nitekim, Choi ve arkadaslarinin
calismasinda genel sagkalim ve hastaliksiz sag kalim gibi uzun vadeli sonuglar,
cogunlukla cerrahi uygulanan hastalar iizerinden degerlendirilmistir. Bu nedenle,
sarkopeni bu tlir ¢alismalarda cerrahiye bagli mortalite ve morbiditeyi azaltarak
sagkalim tizerinde dolayli ama anlamli bir etki gosterebilirken; bizim ¢alismamizda
yalnizca patolojik tedavi yanitina odaklanildigindan bu etki goriiniir hale gelmemis
olabilir (66).

Wei ve ark. (67) tarafindan 2024 yilinda yapay zeka temelli ii¢ boyutlu
hacimsel Ol¢limlerle yapilan ¢alismada, yiiksek kas hacmi pCR ile pozitif, yiiksek
subkutan yag hacmi ise negatif iligkili bulunmustur. Bizim ¢alismamizda MSMR ve
SAD gibi parametreler anlamli bulunmamigtir. Ancak 6lgiim teknigi farki dikkate
degerdir: Wei calismasi li¢ boyutlu hacimsel ve yapay zeka segmentasyonu
kullanirken, bizim ¢alismamizda kesitsel alan dl¢iimii (cm?) yapilmistir. Ug boyutlu
Olgtimler tiim kas hacmini temsil edebilirken, iki boyutlu dlgtimler yalnizca belirli
anatomik diizeylerdeki goriintiiye dayanir. Ayrica yapay zeka algoritmasi, kontur
cizimindeki gézlemci bagimliligini ortadan kaldirdig: i¢cin daha nesnel olabilir. Bu
metodolojik farkliliklar, kas hacmi ile yanit arasindaki iliskinin neden bizde
saptanamadigini agiklayabilir (67).

Dilek ve ark. (68) tarafindan gergeklestirilen caligmada, mezorektal yag
dokusu hacminin (MRV), LIRK hastalarinda nKRT’ye verilen patolojik yaniti
ongoérmede anlamli bir parametre olabilecegi ileri siirlilmiistiir. Calismaya dahil
edilen 88 hastada, yiiksek MRV degerlerinin tedaviye daha iyi yanitla iligkili oldugu
gosterilmis (p<0.05) ve MRV i¢in yapilan ROC analizinde, AUC degeri 0.757 olarak
hesaplanmistir. Bu esik degere gore >69.4 ml MRV diizeyinin, %82.9 duyarlilik ve
%358.5 ozgiilliik ile patolojik yanit1 ongdrebildigi bildirilmistir. Bizim ¢aligmamizda
dogrudan MRV o6l¢iimii yapilmamis olmakla birlikte, VAD ile tedavi yanit1 arasinda
anlamli bir iliski saptanmis; tedaviye yanit vermeyen grupta VAD diizeyinin anlaml
olarak daha yiiksek oldugu belirlenmistir (p=0.042). Dilek ve ark. ¢aligmasi ile elde
ettigimiz bu bulgu arasindaki paralellik dikkat cekicidir. Nitekim, ilgili calismada
MRYV ile viseral yag hacmi arasinda gii¢lii bir pozitif korelasyon (r = 0.666) rapor
edilmistir. Bu durum, MRV’nin VAD’nin pelvik diizeydeki lokal bir yansimasi

oldugu yoniindeki goriisii desteklemektedir. Bununla birlikte, her iki ¢aligmanin
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bulgulart arasinda dikkat ¢ekici bir farklilik da mevcuttur. Dilek ve arkadaslarinin
caligmasinda yliksek MRV diizeyleri daha iyi tedavi yaniti ile iligkilendirilmisken,
bizim c¢alismamizda yiiksek VAD diizeyleri daha diisik yanit oranlariyla
iliskilendirilmistir. Bu ters yonlii bulgularin nedeni, 6l¢iim yapilan anatomik bolgeler
arasindaki fark, yag dokusunun lokal mikrogevresel etkileri ile sistemik metabolik
etkilerinin ayrismast ve tedavi yanitinin smiflandirilmasindaki metodolojik
farkliliklar olabilir (68).

Dilek ve arkadaslarinin (68) ¢alismasinda, hastalar, komplet ve parsiyel yanit
gosterenler “tedaviye yanit veren grup”, minimal ya da hi¢ yanit gostermeyenler ise
“tedaviye yanit vermeyen grup” olarak smiflandirilmigtir. Bizim c¢alismamizda ise
Popita ve ark. (62) tarafindan tanimlanan 5 basamakli mrTRG sistemine dayali
olarak, yalnizca tam ve tama yakin yanit gosteren hastalar “iyi yanit” grubuna;
parsiyel yanit dahil olmak tizere tiim diger yanit diizeyleri “kotii yanit” grubuna dahil
edilmistir. Bu smiflandirma farki, iki ¢alismanin bulgularinda ortaya ¢ikan yonsel
farkliliklar1 yorumlamada kritik bir degiskendir. Zira Dilek ve ark. (68) ¢alismasinda
parsiyel yanit grubunun “yanit var” kategorisinde degerlendirilmesi, MRV ile olumlu
yanit arasindaki istatistiksel iligkinin giliglenmesine katki saglamis olabilir. Buna
karsin bizim ¢aligmamizda daha sinirlayici bir yanit tanimi tercih edilmistir (68).

Bu calismada LIRK hastalarda BT temelli viicut kompozisyon parametreleri
ile neoadjuvan tedaviye verilen yanit arasindaki iligki arastirilmigtir. Literatiirde
genellikle genel sagkalim, komplikasyon oranlar1 ya da postoperatif iyilesme siireci
ile iliskilendirilen kas ve yag dokusu 6l¢iimleri bu ¢alismada dogrudan tedavi yaniti
tizerinden degerlendirilmis olup, bu yoniiyle ¢alismanin 6zgiin katkisi 6n plana
cikmaktadir.

Calismanin giiclii yonlerinden biri, BT goriintiilerinin yalnizca gozle degil,
sistematik olarak L3 vertebra diizeyinde kas ve yag doku ayrimi yapilarak, manuel
kontur ¢izimi ve HU esik degerlerine gore 6l¢iilmiis olmasidir. Ayrica dlgiimler iki
kez yapilmis ve ortalamalar1 alinarak analize dahil edilmistir. Bu durum, dl¢iimlerin
dogrulugunu ve metodolojik tutarlilig1 artirmaktadir. Literatiirde viicut kompozisyon
analizinde L3 diizeyinin kullanilabilirligini destekleyen bir¢ok ¢alisma mevcuttur ve

bu bolgenin iskelet kas kitlesiyle yliksek korelasyon gosterdigi bildirilmistir.
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Ayrica hem PKi hem de MSMR gibi farkli bilesenlerin ayri ayri analiz
edilmesi; viseral, subkutan ve toplam yag alanlarmin (VAD, SAD, TAD) ayr
degerlendirilmesi ¢alismanin detay seviyesi agisindan gii¢lii bir yon olarak
degerlendirilebilir. Bu alt Dbilesenlerin ayrintili  degerlendirilmesi, spesifik
parametrelerin tedavi yaniti ile olan iliskisini daha ayrintili irdeleme imkéni
saglamistir.

Buna karsilik, calismanin bazi siirhiliklari da bulunmaktadir. lk olarak,
retrospektif tasarim dogas1 geregi bazi veriler {izerinde dogrudan kontroliin miimkiin
olmamasi, calismanin ig¢sel gegerliligini sinirlandirmaktadir. Ek olarak baslangigta
taranan hasta sayisina kiyasla dahil edilen hasta sayisinin diisiik kalmasi (%74
oraninda diglama) 6rneklem biiytikliigiinii ve genellenebilirligi sinirlamaktadir.

Ozellikle VAD alan1 acisindan anlamlilik saptanmis olmasima ragmen, ¢ok
degiskenli analiz yapilmamis olmasi, VAD ile tedavi yanit1 arasindaki iliskinin yas,
cinsiyet veya timor lokalizasyonu gibi diger faktorlerden bagimsiz olup olmadigini
ortaya koymada yetersiz kalmis olabilir.

Son olarak, yalnizca L3 seviyesinden tek dilim 6l¢iim alinmis olmas1 yaygin
bir yaklagimdir, ancak bazi caligmalarda multislice analizlerin (6rnegin L2-L4

ortalamasi) daha giivenilir oldugu ileri siiriilmektedir.



47

6.SONUC VE ONERILER

Bu calisma, lokal ileri evre rektum kanserli hastalarda BT temelli viicut
kompozisyon analizlerinin, neoadjuvan tedaviye verilen patolojik yanitla olan
iliskisini degerlendirmesi bakimindan literatiire katki sunmaktadir. Bulgularimiza
gore, viseral yag doku alani tedavi yanit1 agisindan anlamli bir belirteg olarak 6ne
cikarken, iskelet kas kiitlesi ve yogunlugu gibi sarkopeniyle iligkili parametreler ile
tedavi yanit1 arasinda anlamli bir iligki saptanmamuistir. Bu durum, sarkopeninin daha
¢ok uzun donem sonuglar (genel sagkalim, hastaliksiz sagkalim) tizerinde etkili
olabilecegini diisiindiirmektedir. Viicut kompozisyonu bilesenlerinin klinik karar
siireglerine entegrasyonu igin, Olglim yontemlerinin standardizasyonu ve hasta
gruplarinin homojenlestirildigi daha genis Olcekli, prospektif calismalara ihtiyag
duyulmaktadir.
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