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ADJUVAN KEMOTERAPİ 
Adjuvan kanser kemoterapisinin en önemli rolü; 

esas odağın cerrahi tedavisinden sonra minimal rezi-
düel hastalığın eradikasyonunu sağlamaktır . Bir tümör 
kitlesinde hipotetik olarak üç ayrı kinetikte hücre gru
bu bulunur (1). Bunlar şemat ik olarak A, B, C olarak 
gösterilebilir (Şeki l -1) . A grubunda bulunan ve bölü
nen kanser hücreleri, kemoterapöt ik le re ç o k duyarlı
dırlar. B grubundaki hücreler ise bölünme yeteneği 
geçici olarak d u r m u ş olup hücrenin klasına bağlı ola
rak kemoterapöt ik lere duyarlıdırlar. C grubundakiler 
ise bölünme yeteneğini kaybe tmiş ve kemoterapöt ik 
lere duyarsız hücrelerdir. Tümör büyüdükçe kemote
rapötiklere duyarlı hücre yüzdesi gi t t ikçe azalır. Bu da 
kemoterapinin etkisini sınırlayan önemli bir etkendir. 
İkinci bir neden de; tümörlerin ç o ğ u n u n , tanı kona
cak büyüklüğe (1 cm) er iş t iğinde biyolojik büyümele
rinin son aşamalarına gelmesidir (Şeki l -2) . Yine 
tümör dokusunda hücre sayısı 10 6 ya ulaş t ığ ında 
vaskülarizasyon başlamış yani mikrometas tazlar ın 
oluşabilme olanağı d o ğ m u ş t u r (2). Logaritmik hücre 
ölüm hipotezine göre kemoterapöt ik ler herhangi bir 
tümör kitlesinin tümünü eradike edemez. İmmünote-
rapi için böyle bir kısı t lanma yoktur, az sayıdaki tü
mör hücrelerinin tümünü yok edebilir, ancak 0.1 mg'-
dan büyük tümörlere karşı immünoterapi total olarak 
etkisizdir (1). 

Şekü-1. Hipotetik bir tümör kitlesindeki değişik kinetikte 
hücre kompartımanları ve birbirlerine dönüşmesi 

Şekil-2. Bir insan tümörünün hayat siklisunun şematik gö
rünüşü 

Şekil-3. Tümör hücre sayısı ile tanı, semptomlar, tedavi ve 
sürviv arasındaki ilişki 
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Tümör hücre sayısı ile tanı , semptomlar, tedavi ve 
surviv arasındaki ilişki şemat ik olarak gösterilmiştir 
(3) (Şekil-3) . Erken cerrahi tedavi sonrasında 10 3 e 
kadar inen hücre sayısını 1 yıl kadar süren adjuvan ke-
moterapiyle eradike etmek mümkün görülmektedir ve 
bu yaklaşımın meme kanseri, Osteosarkom ve Wilms 
tümörler inde etkili o lduğu yaygın olarak belirtilmek
tedir (3). 

Kolorektal kanserler uzun ikiye katlama süresi, 
tümör kitlesin deki hızlı bölünen hücrelerin küçük 
fraksiyonları nedeniyle drug-sensitif neoplazmalardan 
ayrı tutulmalıdır . Bugün, anti-kanser ilaçlar başarıları
nı relatif olarak, tümörlerin hızlı büyüme oranına ve 
metabolik aktivasyonlarına borç ludur . Normal hücre
ler de anti-kanser ilaçlardan etkilenir, fakat kantitatif 
farklılıklar zararlı sonuçları tolerabl düzeylerde sınır
lar (4). Mikrometastazlar yüksek bir büyüme potansi
yeline sahiptir. Bu yüzden büyük bir tümör kitlesine 
göre kemoterapiye daha duyarlıdır (5). 

Cole ve arkadaşlarının kanserli hastaların perife-
rik kanında kanser hücrelerinin bu lunduğunu ve bun
ların operatif manüplasyonlar esnasında çok art t ığını 
bildirmelerinden sonra ilk adjuvan kemoterapi çalış
maları bu hücrelerin erken postoperatif devrede yok 
edilmesi amacıyla başladı (6). 

Adjuvan kemoterapi üç şekilde yapılır: 

1 - I N T R A L U M I N A L KEMOTERAPİ 

Rousselot ve Grossi ameliyat sırasında kolon lü-
menine ilaç vererek farklı bir kemoterapi uyguladıkla
rı 500 hastayı kapsayan 7 yıllık çal ışmalarında genel 
survivde farklı bir sonuç elde edemediklerini bildirdi
ler. Bununla beraber özellikle Dukes C, rektal tümör
lerde serozal penetrasyon ya da invazyonla birlikte 
pozitif lenf nodu olan hastalarda kemoterapi ile daha 
iy i bir surviv sağlandığını bildirdiler (7). 

Lawrence ve arkadaşları intraluminal 5 F U tedavi
sini oral 5 F U ile postoperatif olarak devam ettirerek 
küratif rezeksiyon yapılan 203 olguda survivin kor. 
trol grubuna göre az farkla iy i o lduğunu ancak bunun 
istatistiksel olarak anlamlı olmadığını bildirdiler (8). 

2 - P O R T A L VENİN SİTOTOKSİK 
A J A N L A R L A P E R F Ü Z Y O N U 

Kolorektal kanserli olgularda sinkrone karaciğer 
metastazları % 20, postmortem metakronoz karaciğer 
metastazları ise % 80 oranında görülmektedir (5). 

Bengmark ve Haistrom kolorektal kanserli hasta
larında laparotomide karaciğer metastazını % 24.5 ve 
ortalama sürvivi 5.1 ay bu lmuş ve kolorektal kanserli 
olguların % 50'sinde er ya da geç karaciğer metastazı 
gelişeceğini belirtmişlerdir (9). 

Bu yöntemle karaciğer metastazlarının daha az 
görüldüğü ve özellikle Dukes B kolon kanserlerinde 
genel survivin düzeldiği bildirilmiştir (5). 

3 - SİSTEMİK A D J U V A N KEMOTERAPİ 

Bu amaçla kemoterapö t ik ajanlar değişik kom
binasyonlarda pek ç o k ça l ı şmada uygulanmış t ı r . Bu 
konuda yapılmış değişik çal ışmalar ve sonuçlar ı Tab-
lo- l 'de özet lenmişt i r . 

V . A . cerrahi onkoloji grubu son zamanlarda 
methyl C C N U ve 5 F U ' i bir yıl süreyle intermittant 
olarak uyguladıkları randomize bir çal ışmada 1-4 po
zitif lenf bezi içeren 116 hastada 5 yıllık sürviv % 47 
iken sadece cerrahi uygulanan grupta % 32 bulmuşlar
dır. 

Sonuç olarak 5 F U ile özellikle yüksek rekürrens 
riski taşıyan pozitif lenf bezi bulunan olgularda 
kemoterapinin önemli ve anlamlı bir etkisinin o lduğu 
konusunda veriler a r tmaktadı r . 

ADJUVAN RADYOTERAPİ 
Bir kanser kitlesinin cerrahi olarak çıkarılması 

sonrasında rekürrens, geride kalan mikroskobik tümör 
odaklarının varlığı nedeniyledir, trradiasyonun ise bü
yük tümör kitlelerinin tedavisinde başarı şansı azdır. 
Cerrahi eksizyon büyük tümör kitlesini ortadan kaldı
rırken, radyoterapi de küçük kanser odaklar ını 
ortadan kaldırır. Böylece ik i tedavi birbirinin tamam
layıcısı olarak uygulanabilir. 

Rektal kanserlerde hastaların % 30-68'inde cerra
hi girişim sırasında lenf nodlar ında metastaz saptan
dığından adjuvan radyoterapi uygulaması akılcı ol
maktadır . Daha önemlisi peritoneal refleksiyonun al
t ındaki rektal tümörlerde lokal rekürrens oranı % 23-
40 kadar bildirilmektedir. Böylesine bir rekürrens 
oranı hastaların yaklaşık yans ında ölüm' nedeni olur
ken, hastaların kalan yaşam kalitelerini de bozmak
tadır (19). 

Tüm bu nedenlerden ötürü rektal kanserlerde rad
yoterapinin adjuvan olarak uygulanmasının mikrosko
bik odakların kontrolünü sağlayacağı düşünülür ve 
radyoterapi 5 farklı şekilde uygulanır (19): 

1 - P R E C ? E R A T İ F A D J U V A N 
R A D Y O T E R A P İ 

Bununla operasyon sırasında geride kalacak ya da 
bulaşacak malign hücrelerin implantasyon ve dissemi-
nasyon yeteneğini ortadan kaldırmak amaçlanır . 

Vaskülaritede azalma ve tümör kitlesinde oksije-
nasyonda azalma, radyoresistansı artırır. Preoperatif 
radyoterapinin, ameliyat sonrası vaskülaritesi azalmış 
fibröz dokuya implante olacak tümör hücresine yapı
lacak postoperatif radyoterapiye göre daha etkili ola
bileceği düşünülebilir. Preoperatif radyoterapinin 
önemli bir diğer yönü de özellikle büyük hacimli ve 
fikse inoperabl görünümdeki rektal tümörlerin rezek-
siyonunu mümkün kılmasıdır. Henüz tam anlamıyla 
ortaya konamamasına rağmen pozitif lenf nodu ora
nını azaltarak hastalığı daha düşük stage'lere çek ip da
ha uzun bir yaşam süresi sağlayacağı umulur. 
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Tablo — 1 
Sistemik Adjuvan Kemoterapi Çalışmaları 

Yazar vc Yili Keraoterapötik Ajan Sonuç 

Rousselot LM, 1972 (7) 5-FU (intraluminal + IV) Lenf bezi metastazı bulunan grupta sürvivde artma. 

Dixon WJ, 1972 (10) Thio-TEPA (intra ve postoperatif) Herhangi bir yararlı etki yok. 

Grossi C E , 1972 (11) 5-FU + FUDR Herhangi bir yararlı etki yok. 

Dwight RW, 1972 (12) FUDR Herhangi bir yararlı etki yok. 

Blockhina NG, 1972 (13) 5-FU Herhangi bir yararlı etki yok. 

Grossi CE, 1975 (14) 5-FU (intraluminal + IV) Herhangi bir yararlı etki yok. 

Lawrence W, 1975 (15) 5-FU (intraluminal + IV) Surviv ve hastalıksız devre yönünden anlamlı bir fark 
yok. 

Falkson G, 1976 (16) 5-FU + Methyl CCNU + V Tek başına 5-FU ile ortalama komplet remisyon 18 ay, 
5-FU + methyl CCNU + V ile 22 ay ve yan etkiler da
ha az. 

Higgins GA, 1976 (17) 5-FU Küratif ve palyatif cerrahi uygulanan hastalarda surviv 
hafifçe artmış fakat anlamlı değil. 

GrageTB, 1981 (18) 5-FU Pozitif lenf bezi bulunan hastalarda küçük fakat ısrarlı 
bir hastalıksız devre. 

Hafstrom LCM, 1985 (4) 5-FU Sürvivde istatistiksel bir fark yok. 

1975'te İngil tere 'de M R C (Medical Research 
Council) Adeno Ca o lduğu histolojik olarak kanıt
lanmış ve radikal eksizyon için elverişli 824 rektal 
kanserli hastada preoperatif tek doz (5Fy) veya on 
gün süreyle (20Gy) radyoterapi uyguladılar. Preope
ratif radyoterapi uygulanan gruplarla kontrol grubu 
arasında Dukes C veya diğer stage'lerde sürviv yönün
den herhangi bir fark gösteremediler. Üç grupta da 
lokal rekürrens ve metastazsız dönemin benzer oldu
ğunu bildirdiler (23). Bununla beraber M R C ' n i n bu 
çal ışmasında preoperatif adjuvan radyoterapinin bazı 
yararlarının olabildiği ve daha iy i değerlendirilmesi 
gerektiği anlaşı lmışt ır . Özellikle küçük boyutlu kan
serlerin (1-4 cm) büyük bir kısmının multipl-fraksiyo-
ne radyoterapi uygulanan grupta olması ve 1984'te 
yayınlanan ikinci M R C çal ışma raporunda daha yük
sek dozda preoperatif radyoterapi uygulamasının tü
mörleri daha da küçülttüğü saptanmışt ı r (23). M R C 
çal ışma raporunda, fraksiyone preoperatif radyoterapi 
uygulanan grupta Dukes C oranı kontrol gruba göre 
istatistiksel olarak anlamlı ölçüde az sayıda saptan
mıştır . 

Yine rezeke edilen spesmenlerde multiple fraksi
yone doz radyoterapi uygulanan olgularda kontrol 
gruba göre % 30 oranında daha az pozitif lenf nodu 
saptanmışt ı r . Bu istatistiksel olarak anlamlı bulunma
mıştır . Tek doz radyoterapi yapılan grupla kontrol 
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Rektosigmoid tümörlerde ilk kontrollü randomi
ze adjuvan radyoterapi çalışması 1960'da New York 
Memorial Hastanesi'nde başlatı ldı . 794 hastayı içeren 
bu çal ışmada 5 yıllık sürvivin ik i grupta da pek farklı 
olmadığı (cerrahi grupta % 65, preoperatif 2000 rad
yoterapi gören grupta % 67) saptandı (20). 

Bu çal ışmadan esinlenen V A S A G (Veterans Ad
ministration Surgical Adjuvan Group) 1964'te benzer 
bir çal ışma başlat t ı . Bu çal ışmanın ön raporunda 
Dukes C olanlara sadece küratif abdomino-perineal 
rezeksiyon yapıldığında 5 yıllık sürviv % 28.2, pre
operatif radyoterapi + cerrahi uygulananlarda ise 
% 35.2 olarak saptanmış ve bu anlamlı bu lunmuş tu r . 
Ancak daha geç dönemde yayınlanan sonuçlar ında 
preoperatif radyoterapinin sürviv üzerinde istatistiksel 
olarak anlamlı bir etkisinin olmadığı vurgulanmıştır 
(21). 

Toronto-Princess Margret Hastanesi'nde yapılan 
prospektif randomize kontrollü preoperatif adjuvan 
radyoterapi çal ışmasında ameliyattan hemen önce 
yapılan tek dozluk radyoterapi uygulamasının kontrol 
grubuna göre sürvivde herhangi bir fark meydana ge
t irmediğini , ancak Dukes C olguların kendi içinde 
kontrol ve preoperatif tek doz radyoterapi uygulanan 
gruplar olarak değerlendiri ldiğinde 5 yıllık sürvivin 
radyoterapi yapılan grupta % 34, kontrollerde % 18 
o lduğunu bildirdiler (22). 



332 KOl.tfRKK.TAI. K A N S E R L E R D E A D J U V A N TEDAVİ 

Tablo — 2 
Preoperatif Radyoterapi Uygulanan Değişik Serilerde 

Dukes' C Olgu Oranı (23) 

Çalışma Grubu Kontrol 
(%) 

Radyoterapi 
(%) 

Doz Şeması 

Toronto 
Princess Margret Hosp. 29 44 5 Gy x 1 
MRC I 46 45 5 Gy x 1 
MRC I 46 36 2 Gy x 10 
Memorial Hosp. 39 34 2 Gy x 10 
V A S A G I 41 28 2 Gy x 10 
VAS AG II 44 31 1.75 Gy x 18 
EORTC II 33 31 2.3 G y x l 5 
MRC II 55 28 2Gyx20 
Yale New Haven 69 29 1.8 Gy x25 

grubu arasında pozitif lenf nodu yönünden bir fark 
görülmemiştir (23). 

Preoperatif radyoterapi sonrasında pozitif lenf 
nodları oranındaki bu fark bazı yazarlarca radyote
rapinin tümör hücreleri içeren lenf nodlar ınm bir kıs
mını sterilize ett iği şekl inde yorumlanmaktad ı r . A n 
cak preoperatif olarak kontrol grubu ile radyoterapi 
grubundaki pozitif lenf nodu oranının bilinmemesi 
olayın eksik kalan yönüdür. Pek ç o k yazar preoperatif 
radyoterapinin gerçek etkisinin daha yüksek dozlarda 
uygulama ile sağlanacağını bildirmektedir. Stevens, 
Al len ve Fletoher 1976'da kontrolsüz 97 olgulukret-
rospektif çal ışmalarında preoperatif 5300-6000 rad. 
uygulamada küratif rezeksiyon yapılan 40 hastanın 
5 yıllık değerlendiri lmelerinde lokal rekürrens gör
memişlerdir . Kl in ik olarak inoperabl kabul edilen 
40 tümörden 26'sı preoperatif radyoterapi ile operabl 
hale gelmiştir (24). 

Aynı şekilde M R C çal ışmasında ve diğer çalış
malarda ilerlemiş rektal kanserlerin preoperatif rad
yoterapiden daha ç o k yararlandığı vurgulanmıştır 
(23, 25). Preoperatif yüksek doz radyoterapi özellik
le fixe rektal kanserlerde küratif rezeksiyon oranını 
ar t ı rmakta , böylece surviv uzamakta ve lokal rekür
rens azalmaktadır (23). 

özell ikle büyük hacimli fixe unrezektabl rektal 
kanserlerde önce preoperatif radyoterapi uygulanma
lıdır. Şaye t lezyonun unrezektabl o lduğuna lapara-
tomide karar verilmişse, lezyon hemoklipslerle işaret
lenmeli ve diverting kolostomi yapılmalıdır. Ardından 
hasta 5000 rad.lık bir radyoterapi kürü sonrasında ye
niden explore edilmelidir. 

2 - POSTOPERATİF A D J U V A N 
R A D Y O T E R A P İ 

Bu uygulamayla cerrahi girişim sonrası implante 

Tablo - 3 
Preoperatif Radyoterapi Yapılan 

Çeşitli Çal ışma Gruplar ında 
Ameliyatta Saptanan Pozitif Lend Npdu Oranları (6) 

Pozitif Lenf Nodu Oranı 

Çalışma Grubu 
Preoperatif 

Radyoterapi Kontrol 

V A S A G Tüm Hastalar 28 41 
A-P Rezeksiyon 26 44 

VASAG Il-A-P Rezeksiyon 32.1 41.6 
Memorial Hosp. I 43 46 
Mcmorial Hosp. II 44 39 
MRC 36 46 
Friedmann 26 41 
Oregon 20 -
EORTC 25 
Buroker 32 _ 

ya da dissemine o lmuş mikroskobik tümöral odakla
rın eliminasyonu ve lokal rekürrensin önlenmesi 
amaçlanır (6, 19). Bu güne kadar randomize-kontrol-
lü prospektif bir çal ışma olmamasına rağmen pek ç o k 
cerrah ameliyat sırasında perikolik yağ dokusu içine 
perforasyonu olan, büyük hacimli lezyonların varlığın
da veya bölgesel lenf nodlarının tutulması halinde 
postoperatif adjuvan radyoterapiye başvurmaktadı r . 

G I T S G (Gastrointestinal Tumour Studying 
Group) 1975 yılında radyoterapi, kemoterapi ve ikisi
nin kombinasyonu ile cerrahi sonuçlar ını karş ı laş t ı ran 
çok merkezli bir çal ışmayı başlatt ı lar . Küratif rezeksi
yon yapılan Dukes B ve C olgulara tüm pelvisi içeren 
4.5-5.5 hafta süren günlük fraksiyonlar halinde 40-48 
Gy dozda radyoterapi uygulandı . Kemote rapö t ik ola
rak 18 ay boyunca 10 haftalık devrelerle 5 F U + 
methyl C C N U uygulandı . Radyoterapi ile kombine 
edilen kemoterapi grubunda ise sadece 5 F U kullanıl
dı. Bu çal ışmada postoperatif radyoterapi ve kombine 
adjuvan tedavi uygulanan gruplarda tek başına cerrahi 
ve cerrahi + kemoterapi uygulanan gruplara göre ista
tistiksel olarak anlamlı oranda survivde artma gözlen
mişt ir (26). 

Lokal rekürrens postoperatif radyoterapi uygula
nan ik i grupta 10/86 iken diğer ik i grupta 21/106 o l 
masına rağmen istatistiksel olarak anlamlı bulunma
mışt ı r . Kombine adjuvan tedavi gören grupta % 65 
ciddi komplikasyon görülürken, sadece adjuvan post
operatif radyoterapinin uygulandığı grupta % 20 ora
nında görülmüştür (26). Bu yüksek toksisite oranının 
İngil tere 'de kabul görmemesi nedeniyle M R C son ça
l ışmalarında sitotoksik kemoterapiyi çal ışma kapsa
mına a lmamışt ı r (23). 
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3 - R E K Ü R R E N T HASTALIĞIN 
P A L Y A S Y O N U N D A R A D Y O T E R A P İ 

Reküı:ens rektum kanserleri nadiren kürabl olur
sa ancak bazı olgularda radyoterapi ile palyasyon sağ
lanabilir. Olguların ç o ğ u n d a radyoterapi uygulanacak 
bölge rekürrent ya da persistant hastalığın sempto-
matolojisinin ç o k ağır o lduğu pelviste extraperitoneal 
bölgedir. Bu yön temle lokal semptomatoloji kontrol 
edilebilirse de pek çok radyoterapistin kabul edilebi
lir olarak nitelediği % 5 Tik radyasyon enteriti kaçınıl
maz olur. Pek ç o k ateşli radyoterapi taraftarı yayına 
rağmen, mevcut yöntemler rektal kanserlerin peri
neal nükslerinde yararlı olmaktan uzaktır . 

4 - PRİMER TEDAVİ O L A R A K 
R A D Y O T E R A P İ 

Ameliyatı reddeden ya da anestezi ile büyük riske 
girecek bazı hastalar external ile beraber ya da ayrı 
olarak interstisyel radyum implantları ile tedavi edilir
ler. Bu konudaki raporlar; kabul edilebilir oranda bir 
geçici-lokal kontrol sağlandığını ve az da olsa 5 yıllık 
sürviv bildirmektedir. Bu y ö n t e m ancak cerrahinin 
mümkün olmadığı koşullarda düşünülmelidir. 

Ş imdiye kadar yapılan çalışmaların ışığı al t ında 
standart cerrahi tedavi ile kombine edilen adjuvan 
radyoterapinin rektal kanserlerde yararlı o lduğu söy
lenebilir. Adjuvan radyoterapi ve zamanım M R C re-
zektabl kolon kanserleri mobil ise önce cerrahi, pe
ş inden Dukes B ve C ' y e radyoterapi, e ğ i r tümör fixe 
ve çevreye yapışık ise önce radyoterapi, peş inden cer
rahi şeklinde özet lemektedir . 

Mobi l rektal kanserlerin % 25-30 kadarı Dukes A 
olup radikal cerrahi sonrası herhangi bir adjuvan teda
vi yöntemi günümüzde öner i lmemektedi r . Dukes A 'da 
lokal rekürrens % 3 civarındadır (23). 

5 - A R A Ş T I R M A A M A C I Y L A 

Yukarıda anlatılan metot lar ın dış ında pre + post-
operatif olarak ve kemoterapi ya da immonüterapi ile 
kombine edilerek araşt ırma amacıyla uygulanmakta
dır. 

KOLOREKTAL KANSERLERDE 
İMMÜNOTERAPİ 

Malign melanom, lenfoma, lösemi, baş-boyun ve 
akciğer kanserlerinde dikkatli seçilmiş gruplarda im
mün mekanizmayla ilgili pek çok çalışma yapılmıştır . 
Bunlardan esinlenerek kolorektal kanserlerde de inter
feron, levamisol, thymosin, B C G , glukagon ve C-par-
vum gibi ajanlarda aktif-nonspesifik, immün R N A ve 
spesifik tümör antijen aşıları ile aktif-spesifik immüni-
zasyon çalışmaları başlat ı lmışt ır (27, 28). 

Hayvan tümör modellerinde tümör kitlesinin 
10 s - 1 0 6 yı geçtiği zaman B C G ile yapılan nonspesifik 

immünoterapin in koruyucu olmadığı gösterilmiştir 
(29). 

Yapılan çal ışmalarda adjuvan immünoterapinin 
özellikle Dukes C iezyonlarda etkil i o lduğu bildiril
miştir (30, 31, 32). Dukes C kolorektal kanserlerde 
küratif cerrahi sonrası résiduel hücre sayısı tam olarak 
tahmin edilemezse de bu sayının 10 5 ya da 10 6 dan 
fazla olacağı ve bu sayının 5'ten fazla pozitif lenf no-
du olanlarda az olanlara göre daha fazla olacağı düşü
nülmektedir (30). 

İmmünosupresif kemoterapinin effektif antitü-
mör immün mekanizma ile karşılıklı etkileşeceği dü
şünülebilir. Ancak hayvan denemelerinde küçük doz
larda intermittent kemoterapinin selektif olarak hu
moral antikor yapımını supresse e t t iğ i , hücresel immü-
niteyi etki lemediği gösterilmiştir (28). Kemoterapiy-
le o luşan bu selektif immünosupresyona ilaveten ke
moterapi ve tümör hücresini öldürücü immün meka
nizma arasında sinerjistik etki o lduğu düşünülmekte
dir (30). 

Mavligit (1975-76-77) tek baş ına B C G ile B C G + 
5 F U uygulanan grupları daha önce cerrahi uygulan
mış hastalarla karşı laşt ı rdığında Dukes C tümörlerde 
hastalıksız devre ve sürvivde uzamayı istatistiksel ola
rak anlamlı bulmuşlardı r (30). 

Valdiviese M (1977) Dukes C kolorektal kanserli 
103 olguda kemoterapi ile kombine edilmiş ik i ayrı 
grupta Levamisol ve B C G ile aktif nonspesifik immü-
noterapi uygulamışt ı r . Bu ça l ı şmada B C G uygulanan 
grupta hastalıksız devre ve sürvivde istatistiksel olarak 
anlamlı bir artma sap tanmış , Levamisol grubunda ise 
anlamlı bu lunmamış t ı r (31). 

Wunderlich M (1985), cerrahi, kemoterapi ile ak
tif, spesifik immünoterapi gruplarını karşı laşt ırmışlar 
ve genel değer lendirmede kontrollere göre anlamlı bir 
yararlı etki bulunamazken Dukes C olanlar ele alındı
ğında hastalıksız devre ve sürvivde istatistiksel olarak 
kemoterapi ve immünoterapi gruplarında anlamlı so
nuç bu lunmuş tu r . Ancak immüno ve kemoterapinin 
lokal nükse etkisinin olmadığı bildirilmiştir (32). 

Sonuç olarak kolorektal kanser immünobiyoloji-
si konusunda bilgiler a r t t ıkça daha etkili yön temle r 
geliştirilecektir. Halen tüm immünoterapi çalışmaları 
araşt ırma aşamasında olup klinik uygulamaya tam 
olarak geçmiş değildir. 
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