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Derleme / Review

Transflizyon kaynakh graft-versus-host hastaligini 6nlemede
kullanilan kan ve kan bilesenleri, iISinlama cihazlarinin
fiziksel yapisi, radyasyon dozlari, dozimetrik 6lcimler,

iIsinlama dozlari ve klinik endikasyonlar

Clinical indications, physical structures, radiation doses and dosimetric
measurements of irradiators used in blood and blood components in the prevention
of transfusion-associated graft-versus-host disease

Seyfettin KUTER," Sezer SAGLAM?

'Bizim Lésemili Cocuklar Vakfi Kan ve Kan Bilesenleri Isinlama Unitesi, Tibbi Radyasyon Fizikgisi, Istanbul;
2jstanbul Universitesi Onkoloji Enstitiisti, Medikal Onkoloji B6limil, [stanbul.

Kan ve kan iiriinlerinin transfiizyonu immiinsupresyon ve ma-
lign hastaliklarla miicadele eden bir¢ok hastanin hayatini kur-
tarmakta ayni zamanda Oliimciil olabilen graft-versus-host
hastaligi’na (GVHD) neden olabilmektedir. Bu olay sonucun-
da vericinin T-lenfositleri, alicinin hedef organlari olan kemik
iligi, deri, karaciger ve gastrointestinal sisteme ¢ogalarak za-
rar verir ve 6ldiiriicii olabilmektedir. Bu sorunun ortadan kal-
dirtllabilmesi igin kan ve hiicresel elemanlarin transfiizyon 6n-
cesi gama 1smina maruz kalmasi gerekmektedir. Kan ve kan
tiriinlerinin transfiizyona bagli GVHD’yi 6nlemek i¢in X ve
gama 1sinlari ile 1ginlanmasi tek kabul edilebilir yontemdir. Bu
islem, T-lenfositlerinin DNA hasar1 yaratilarak proliferasyon
yeteneginin baskilanmasi ile sonuglanir. Birgok kan merkezin-
de, uygulama dozu olarak 25-30 Gy olarak ve 15 Gy’den az
olmamak kaydi ile kan torbasinin her kdsesine yapilan uygula-
ma hiicresel elemanlarin inaktive olmasi i¢in yeterlidir. Tiirki-
ye i¢in yaptigimiz ¢caligmada iiniversite, Saglik Bakanlig1 Has-
taneleri, Bizim Losemili Cocuklar Vakfi’inda 24 tane Cs-137
kan 1gmlama cihazi ve 1 tane medikal sterilizasyon cihazi bu-
lunmaktadir. Tiirkiye’de iki tip 1sinlama cihazi bulunmakta-
dir. Bunlar: a) CIS BIO International Fransa, IBL 437C tip
iinite; b) MSD Nordion Kanada Gammacell-3000 iinite. Tkisi
de elektronik konrolliidiir ve canister olmadan kendi kendine
1sinlayamaz. Radyasyon seviyesi yiizeyde uluslararasi diizen-
lemelere uygun olarak IBL 437C’de 25 pSv/h’dir (2.5 mR/h).
Tiim kan 1smnlama cihazlar radyasyon yayan cihazlardir. Bu
nedenle, tiim fizik, dozimetrik 6l¢iim, doz hesaplanmast, kali-
te tayini ve kontrol islemleri yetkili radyasyon fizikgisi tarafin-
dan yapilmalidir. Tiirkiye’de Tiirkiye Atom Enerjisi Kurumu
tarafindan onay verilen 24 cihaz ve 24 tibbi radyasyon fizikgi-
si mevcuttur; kalite kontrolii diizenli yapilmalidur.

Anahtar sozciikler: Dozimetrik 6l¢iim; 151n tedavi cihazi; klinik en-
dikasyonlar; transfiizyona bagh graft-versus-host hastaligs;

Transfusion of blood and blood components in patients with im-
munosuppression and malignant diseases is life-saving; however, it
can result in some serious fatal side effects such as graft-versus-host
disease (GVHD). T-lymphocytes of the donor proliferate and dam-
age the recipient’s target organs, especially the bone marrow, skin,
liver and the gastrointestinal system. In an effort to eliminate this
problem, blood and cellular blood components are exposed to ion-
izing gamma radiation prior to transfusion. Irradiation of the blood
and its components with gamma radiation and X-rays in established
practices for the prevention of transfusion-associated (TA)-GVHD
is the only acceptable method. This process renders T-lymphocytes
incapable of proliferating due to the level of irradiation-induced
damage in the DNA. Most blood centers rely on a nominal dose of
25-30 Gy with no less than 15 Gy delivered to any area of the bag
to inactivate lymphocytes in cellular products for transfusion. Ac-
cordingly to our survey, there are 24 Cesium-137 blood irradiators
throughout Turkey in University Medical Faculties, Health Minis-
try Hospitals and Our Leukemia Children’s Foundation for irradia-
tion of chemical material and only 1 unit for medical sterilization.
There are two types of blood irradiators in Turkey: a) CIS BIO
International France, IBL 437C type units and b) MSD Nordion
Canada Gammacell-3000 units. These two types are monitored by
an electronic controller and they cannot be activated without the
canister being in the irradiation chamber and fully self-protected
irradiation units. Radiation levels on the surface of the IBL 437C
are below 25 pSv/h (2.5 mR/h), in compliance with relevant inter-
national regulations. All blood irradiators are radiation-emitting de-
vices. For these reasons, all physical and dosimetric measurements,
dose calculations, quality assurance, and control procedures must
be performed by Qualified Medical Radiation physicists in Turkey.
There are 24 irradiators licensed by TAEK (Turkey Atomic Energy
Authority) and 24 specialists, medical radiation oncology physicists
and radiation physicists; quality control should be done regularly.

Key words: Dose measurements; blood irradiators; clinical indicati-
ons; transfusion associated graft-versus-host disease.
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GiRiS

Kan ve kan bilesenlerinin transflizyonu biitlin
diinyada her giin binlerce insanin hayatinin kurta-
rilmasinda yardimcei olmaktadir. Kan transfiizyonu
immiin sistemi baskilanmis ve immiin sistemi za-
yiflamis hastalarda kisa ve uzun dénemde komp-
likasyonlara neden olabilir. Kan ve kan bilesenle-
ri transfiize edilen veya kemik iligi transplantasyo-
nu (KIT) ve kok hiicre transplantasyonu (KHT) ya-
pilan hastalarinda gelisebilecek en 6nemli kompli-
kasyonlardan birisi de transflizyon kaynakli konaga
kars1 konakg1 hastaligidir (Transfusion Associated-
Graft-Versus Host Disease= TA-GVHD). Vericinin
T-lenfositlerinin ¢gogalmasini engellemek, inaktive
hale getirmek GVHD’ye mani olmak i¢in kan ve
kan bilesenleri transfiizyon oncesi belli dozlarda
iyonizan 1ginlar ile (X-1s1nlari, elektronlar ve gama
1sinlar1) 1sinlanmalidir.

Gilintimiizde kan ve hiicresel kan bilesenlerini

25-30 Gy’lik dozlarla 1sinlamak tiim arastirmacilar
tarafindan TA-GVHD’nin engellenmesinde kulla-
nilan en gegerli yontem olarak kabul edilmistir.

GVHD sik olmamakla beraber, transfiizyon-
dan 4-30 giin sonra bazi alicilarda meydana gele-
bilir. Olgularin bazilar1 hayatin1 kaybedebilir. TA-
GVHD konakta hedef organ olarak kemik iligini
tutar. Ciltte kizariklar, karaciger tutulumu (hepa-
tit) ve sindirim sistemi bozukluklarina neden olabi-
lir. Immiin sistem zayiflar ve enfeksiyonlar olusur,
bazen de oldiiriicii olabilir. GVHD ig¢in risk altinda
olan hastalar; akrabalarindan direkt kan alan hasta-
lar (allogeneic transfusion) ve immiin sistem uyus-
mast (immunocompromised) olmayan hastalardir.

Isinlama cihazi olarak her ne kadar kobalt-60
(Co-60) teleterapi ve Lineer hizlandirici kanser te-
davi cihazlar1 kullanilmakta ise de giinlimiizde ge-
lismis merkezlerde artik sirf kan ve hiicresel kan
bilesenlerini 1sinlamak amaci ile yapilmis olan sez-

Tablo 1

Turkiye'deki kan ve kan drlinleri isinlama merkezleri

No  Markasi, cihaz tipi Merkezin bulundugu yer CS-137 baglangic Almis tarihi
kaynak aktivitesi

1 CIS BIO IBL 437C Bizim Losemili Cocuklar Vakfi 3X1700=5100CI

1.U. Istanbul Tip Fakiiltesi, Istanbul 3X62.9 TBq-188 TBq 10.07.1987
2 CIS BIO IBL 437C Ankara Universitesi T1p Fakiiltesi, Ankara 62.9 TBq-1700 Ci 13.12.1990
3 CIS BIO IBL 437C S.B. Yiiksek Thtisas Hastanesi, Ankara 62.9 TBq-1700 Ci 13.12.1990
4 CIS BIO IBL 437C Marmara Universitesi Tip Fak., Istanbul 62.9 TBq-1700 Ci 28.11.1991
5 CIS BIO IBL 437C Osmangazi Universitesi Tip Fak., Eskisehir 62.9 TBq-1700 Ci 28.11.1991
6 CIS BIO IBL 437C Dicle Universitesi Tip Fak., Diyarbakir 63.122 TBq-1706 Ci 15.03.1995
7 CIS BIO IBL 437C Gazi Universitesi Tip Fak., Ankara 67.821 TBq-1816 Ci 22.04.1996
8 CIS BIO IBL 437C S.B. Kosuyolu Kalp Hastanesi, Istanbul 67.821 TBq-1816 Ci 04.09.1997
9 CIS BIO IBL 437C Ege Universitesi Tip Fak., izmir 65.268 TBq-1764 Ci 12.11.1998
10 CIS BIO IBL 437C S.B. Ankara Numune Hastanesi, Ankara 1998
11 CIS BIO IBL 437C Karadeniz TF. Farabi Hastanesi, Trabzon 1998
12 MSD Nordion GC-3000 Elan GATA Tip Fak. Rad. Onk. ABD, Ankara 53.7 TBq-1450 Ci 1999
13 MSD Nordion GC-1000 Elite Akdeniz Unv. Tip Fak. Kan merkezi, Antalya 24.1 TBqg-650 Ci 2000
14 MSD Nordion GC-3000 Elan H. Universitesi Tip Fak. Kan merkezi, Ankara 53.7 TBq-1450 Ci 2001
15 MSD Nordion GC-3000 Elan Baskent U. Tip Fak. Hematoloji ABD, Ankara 53.7 TBq-1450 Ci 2003
16 MSD Nordion GC-3000 Elan Selguk U. Tip Fak. Kan merkezi, Konya 53.7 TBq-1450 Ci 2004
17 MSD Nordion GC-3000 Elan SSK Okmeydani Hastanesi, Istanbul 53.7 TBqg-1450 Ci 2004
18 MSD Nordion GC-3000 Elan 1.U. Cerrahpasa Tip Fak. Hem. ABD, stanbul 53.7 TBqg-1450 Ci 2004
19  MSD Nordion GC-3000 Elan 1.U. Ist. T1ip Fak. Hematoloji ABD, Istanbul 53.7 TBq-1450 Ci 2006
20 MSD Nordion GC-3000 Elan S.B. Sisli Etfal Hastanesi, Istanbul 53.7 TBq-1450 Ci 2006
21 MSD Nordion GC-3000 Elan S.B. Kartal Devlet Hastanesi, Istanbul 53.7 TBq-1450 Ci 2006
22 MSD Nordion GC-3000 Elan S.B. Numune Hastanesi, Erzurum 53.7 TBq-1450 Ci 2006
23 MSD Nordion GC-3000 Elan Florence Nightingale Hastanesi, Istanbul 53.7 TBq-1450 Ci 1 Nisan 2006
24 MSD Nordion GC-3000 Elan Baskent Univ. T1p Fakiiltesi, Adana 53.7 TBq-1450 Ci 1 May1s 2006
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yum-137 (Cs-137) radyoaktif izotopunun yayin-
ladig1, 661Kev’luk gama isimnlar ile ¢alisan, rad-
yasyona karst kendinden korunmali cihazlar kul-
lanilmaktadir. Yaptigimiz arastirmaya gore, (Ocak
2008) tarihi itibariyle iilkemizdeki ¢esitli kamu ve
0zel saglik kuruluslarinda kan ve hiicresel kan bi-
lesenlerini 151nlamak amaci ile toplam 24 adet Cs-
137 kan 1s1nlama cihaz1 bulunmaktadir. Tablo 1°de
kuruluslarin isimleri tarih sirasina gore gosteril-
mistir.

Bu saglik kuruluslarinda iki marka cihaz bulun-
maktadir:

a) CIS BIO International IBL 437 C, Blood Irra-

-

..;;;1 =
Sekil 1. Bizim Losemili Cocuklar Vakfi kan ve kan tiriinleri
1sinlama odasi ve cihazi IBL 437C.

Sekil 2. Isinlanacak kan triinleri torbalari, 1sinlama kutusu
(canister) ve cihazin kontrol masasi.

diator, Fransa 11 adet (Sekil 1, 2, 3 ve 4).

b) MSD Nordion Gammacell-3000 Elan, Blood
Irraditor. Kanada 13 adet (Sekil 5).

Bu cihazlarin nominal aktiviteleri: IBL 437 C
cihazlarinda 1700-5100 Ci= (62,9-188,7TBq),

MSD Nordion Gammacell-3000 Elan cihazla-
rinda ise 1450-2900 Ci= (53,7-107,4TBq) dir.

Kan ve kan bilesenlerinin 1sinlanmasinda kulla-
nilan 20-25-30 Gy’lik dozlar1 3, 8-10 dakika ara-
sinda vermektedir. Tablo 1’de kan i1simnlama cihaz-
larmnin aktivite miktarlari gosterilmigtir.!'-!

Calismamizin amaci, kan 1smlama cihazlarin-
dan sorumlu tibbi radyasyon fizikgilerine kan 1s1n-
lama cihazlarmin yapisi, radyasyon dozimetre-
si, kalite kontrolleri ve radyasyon korunmasi ko-
nularinda ayrintili fiziksel ve medikal bilgiler ver-

Sekil 3. CIS BIO 437 C Kan 1ginlama cihazi 1ginlama oda-
s1 kesit goriiniisii. 1. Ug adet Cs-137 radyoaktif kay-
nagi, 2. Koruyucu kursun blok, 3. Isinlama hiicresi,
4. Canister, 5. Kapak kilidi.
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Sekil 4. Canister merkezinde, tabandan 140 mm yiikseklikte
doz %100 iken diger bolgelerin (izodoz egrileri) al-
di81 doz yiizde miktarlari (dose map).

Ustten Goriinim

Park pozisyonu  Isinlama pozisyonu

Yandan Goriinim

Sekil 5. MSD Nordion kan 1ginlama cihazi, Cs-137 radyoak-
tif kaynaklari, koruyucu kursun bloklar ve cihazin ig

yapist.

mektir. Bu nedenle, bu ¢caligsma yiiksek doz verimli
Cs-137 kan 1silama cihazlarinin tilkemizdeki du-
rumunu saptamak amaciyla yapilmistir. Tibbi rad-
yofizik yiiksek lisans egitim programlarinda bu ci-
hazlara yer verilmemistir. Tibbi radyasyon fizik¢i-
lerine kanin tipta kullanimi, kan ve hiicresel kan bi-
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lesenlerinin yapisinin nasil oldugu, bunlarin fonk-
siyonlarinin ne oldugu, 1sinlama dozlar1 ve klinik
uygulamalar ve endikasyonlar konular1 islenmis-
tir. Bu ¢alismamizin hemotoloji, pediatrik hema-
toloji/onkoloji, tibbi onkoloji ve radyasyon onko-
lojisi anabilim dallarinda egitim gdoren hekimlere
ve tipta kan transflizyonu ile ilgilenlere de yarar-
I1 olacaktir.®4

1- FiZIKSEL VE TEKNIK OZELIKLER

Kan ve hiicresel kan bilesenlerinin 1sinlanma-
sinda kullanilan cihazlar Cs-137 radyo izotopunun
yayimladigr gama isinlar ile ¢alisan, yiiksek doz
verimli, kendinden korunmali 6zel amaglar i¢in
yapilmis cihazlardir.

Bunlarin kan bankalar1 ve kan transfiizyon mer-
kezleri, pediatrik hemotoloji/onkoloji bilim dalla-
rinda kullanilmalar1 gelismis tilkeler ve lilkemizde
de giin gegtikce artmaktadir. Bu cihazlarin yapisin-
da kanser tedavisinde kullanilan radyasyon verici
cihazlardan bazi yap1 ve radyasyon dozu bakimin-
dan farkliliklar1 vardir.

A) Kan ve Kan Bilesenleri Isinlama Cihazlarinin

Fiziksel Ozellikleri

I. Yiiksek doz verimli cihazlar olduklarindan
doz verimleri 500-1000 rad/dakika= (5-10 Gy/dk)
dir. Canister ortasinda (1sinlama kutusu) bulunan
kan torbasi merkezine (2500 rad)= 25 Gy’lik dozu
2.5-10 dakikalik 1sinlama siiresinde verirler.

I1. Kaynak sayilari cihazin yapisina gore 1-2-3
adet ve aktiviteleri 65-5100 Ci= (24.1-188.7 TBq)
arasindadir.

II1. Homojen bir 1s1nlama saglarlar, maliyetleri
ucuz ve bakim masraflar azdir.

IV. Cs-137 radyoaktif kaynaginin yarilanma sii-
resi (half-life) 30.3 y1l olup Co-60 kaynaginin tak-
riben alt1 mislidir. Medikal uygulamalarda kaynak
kullanim stiresi ise 15-20 yil arasindadir. 182 yil
sonra kaynak radyoaktivitesi %1 civarina iner.

V. Radyasyon giivenligi bakimindan mutlak
korunmali cihazlardir. Normal calisma sartlarin-
da gorevli teknisyenin veya baska kisilerin rad-
yasyon 1s1nlanmasina maruz kalmasi miimkiin de-
gildir. Si1zint1 radyasyon miktarlart TAEK (Tiirki-
ye Atom Enerjisi Kurumu) ve IAEA (Uluslarara-
st Atom Enerjisi Ajansinin) kabul ettigi sizint1 rad-
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yasyon miktar1 2.5 pSv/saat’tan azdir.

VI. Radyasyona kars1 tam korunmali cihaz-
lar olduklarindan bulunduklar1 odalarda radyas-
yon onkolojisinde oldugu gibi kalin beton duvarla-
ra gerek yoktur. Isinlama hiicresinin kapis1 agikken
cihazi galistirmak miimkiin degildir. Isinlama oda-
siin boyutlar1 3x2.5x3 m olmas: yeterlidir. Cihaz
tek parca halinde olup, IBL 437 C cihazinin boyut-
lar1 150x65x67 cm’dir. iginde, radyasyon sizintisi-
na kars1 2000 kg agirliginda kursun bloklar vardir.
Cihazin toplam agirlig1 2.5 ton civarinda oldugun-
dan zemini bu agirhigi tagiyacak (5200 kg/m?) oda-
lara monte edilmelidir. Isinlama esnasinda odada
meydana gelen iyonize havay1 saatte 5 defa tahli-
ye edebilecek kapasitede havalandirma tesisati ol-
malidir. [

B) CIS BIO. IBL- 437 C Cesium-137 Kan Isinlama

Cihazinin Teknik Ozelikleri

Calismalarimiz Bizim Losemili Cocuklar Vak-
fi (BLCV) Kan ve Kan bilesenleri Isinlama Mer-
kezinde bulunan, sorumlusu oldugumuz CIS, BIO

IBL-437 C cihazinda yapildi. Cihaz, Tirkiye’ye
ilk gelen cihaz olup 1998 yilindan beri ¢aligmak-
tadir. Orijinal aktivitesi toplam 5100 Ci= (187.7
TBq) olan ii¢ adet kaynagi vardir. Cihazin 2 Mart
2007 tarihi itibariyle total aktivitesi 3296.64 Ci
veya 121.98 TeraBequerel’dir. Doz verimi (CDR),
canister’'in merkezinde 6.541 Gy/dk’dir. Tablo
2’de 1988-2009 yillar aras1 aktivitenin azalig1 ve
doz 1sinlama siddeti (Gy/dk) cinsinden gosteril-
mistir. BLCV kan ve kan bilesenleri 1sinlama ciha-
zinda total uzunlugu 2.5 cm boyunda {i¢ adet Cs-
137 kaynagi vardir. Kaynaklar paslanmaz ¢elik-
ten yapilmis kapsiil i¢ine konmustur. Kapsiil, iizeri
paslanmaz celik ile kapl radyasyona karsi tam bi-
yolojik korunmali, kursun blok {izerine yerlestiril-
mistir IBL 437 C cihazinin kaynak kapsiilii, kursun
bloklar ve cihazin (On/Off) ¢aligma /kapali durum-
lar1 Sekil 4’te gosterilmistir.

MSD Nordion cihazlarinin kaynak tastyicilari,
calisma prensipleri Sekil 5°te gosterilmistir. IBL
437 C kan 1sinlama cihazinda i1smlanacak kan ve

Tablo 2

Bizim Losemili Cocuklar Vakfi kan ve kan Urdinleri 1sinlama Unitesi (IBL 437C, NO: 87-259) kapali radyoaktiv
kaynak doz verimi (Gy/dk) ve aktivite azalma faktorleri

Radyo aktive kaynak: Cs-137  Referans katalog: CSL-15

Kaynak numarast: 119 124 128

Kullanma smifi: E 63446 CI

02 Mart 1988
Esdeger aktivite: (+%10):
1700 Cix 3 =5100 Ci

Kaynak ¢ap1: 15 mm
Kaynak aktif yiiksekligi: 290 mm
Kaynak sayisi: 3 adet
Kullanima baslama tarihi: 2 Mart 1988

Baslangig tarihindeki doz verimi: ~ 10.12 Gy/dk, %3.9

62.9 TBq (Tera Bequrel) x 3 = 188.7 TBq

02 Mart 2007
121.98 TBq
3296.64 Ci

Cs-137 aktivite azalma faktorleri ve doz verimi (Gy/dk) listesi

Yillar 1988 1989 1990 1991 1992 1993 1994

Kaynak azalma faktorii 1.0000 0.9773 0.9551 0.9334 0.9122 0.89152 0.8713

Doz verimi (Gy/dk) 10.12 9.8902 9.6657 9.4460 9.232 9.0212 8.8175

Yillar 1995 1996 1997 1998 1999 2000 2001

Kaynak azalma faktorii 0.8515 0.8322 0.8133 0.7948 0.7768 0.7591 0.7419

Doz verimi (Gy/dk) 8.6171 8.422 8.230 8.043 7.861 7.682 7.508

Yillar 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009

Kaynak azalma faktorii 0.7250 0.7086 0.6925 0.676 0.6614 0.6464 0.6332 0.6174
Doz verimi (Gy/dk) 7.337 7.171 7.008 6.850 6.6940 6.541 6.408 6.248
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bilesenlerinin kondugu kutu (canister) silindir sek-
linde ¢ap1, 130 mm, yiiksekligi 290 mm olup hac-
mi 3.8 litredir (Sekil 2). Homojen 1smlanma sag-
lanmasi i¢in kan torbalar dakikada 18 defa don-
mektedir. Isinlanacak kan ve kan bilesenleri tor-
balar1 canister igine konur. Otomatik transmisyon
mekanizmasi canisteri kaynak kapsiiliiniin 6niine
getirir (Sekil 4). Isinlama siiresi elektronik dijital
saat ile kontrol edilir, siire bitiminde canister oto-
matik olarak iginlama hiicresi kapagi oniine gelir
(Sekil 2), cihaz 100-240 Volt, sehir voltaji ile cali-
str, elektrik kesildiginde 2 adet 25 voltluk, 3 Ah’lik
acil durum bataryalar1 devreye girerek 1sinlama is-
lemini tamamlar.!”!

C) Bizim Losemili Cocuklar Vakfi Kan ve Kan

Bilesenleri Isinlama Merkezinin Tarihcesi ve

Yapilmakta Olan Calismalar

Tiirkiyede, 1987 yilina kadar kan ve kan bile-
senleri, biyolojik matreryellerin 1sinlanmasinda
radyasyon onkolojisi merkezlerindeki, kanser te-
davisinde kullanilan Co-60 gama 111 cihazlar
ve X-1s11 cihazlar1 kullaniliyordu, bu durum bazi
problemlerin meydana gelmesine neden oluyordu:

I. Co-60 teleterapi cihazlarinda kaynak-hasta-
uzakligi, SSD=80-100 cm’dir. Doz verimleri
SSD= 80-100 cm’de 100-150 cGy/dak= (100-150
rad/dak) dir. Bu doz giicii tedavi hastalar1 igin uy-
gundur. Kan i1simmlama cihazlarinda ise kaynak-
canisterin merkezi uzakligt SCD=12.5 cm oldu-
gundan doz verimleri 10-15 Gy/dak= (1000-1500
rad/dak) dir.

II. Co-60 tedavi cihazlarinda bir torba kan ve
kan {iriiniini 1simlamak i¢in cihazin fiziksel para-
metrelerinin degistirilmesi, setin hazirlanmasi ve
1sinlama siiresi toplam en az 25-30 dakika almakta-
dir. Bu durum giinliik kanserli tedavi etme sayisin
olumsuz etkilemekte, sikayetlere neden olmaktadir.

III. Kan firtinleri torbalarinda homojen bir doz
dagiliminin elde edilememesi,

IV. Radyasyon onkolojisi merkezlerinde kan-
ser tedavisi yapilacak hasta sayisi ¢ok oldugun-
dan 1ginlama i¢in zaman ayirmalarinda giicliikler
ile karsilagilmasi,

V. Radyasyon onkolojisi merkezlerinin giiniin
belli saatinden sonra, geceleri, Cumartesi, Pazar ve
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resmi tatil ginlerinde hizmet verememeleri.t'#¢#]

Bu durum karsisinda, tiim ¢ocukluk hastalik-
lar1 ve ¢ocukluk c¢agi kan hastaliklari, 16semiler
ve tiimorleri konusunda hizmet vermeyi amacgla-
yan BLCV Baskanlig1 kan ve kan firiinleri 1simla-
ma cihazma gereksinim oldugunu takdir etmis,
Vakif Bagkanlig: tarafindan 1987 yilinda bu alan-
da ilk atim yapilarak CIS-BIO Int. firmasindan
0zel amagla yapilmis, IBL 437 C cihazini getirmis-
tir. 1988 yilindan beri, vakif kendi hastalarini, ay-
rica 1.U. Cerrahpasa Tip Fakiiltesi (Ocak 2004 ka-
dar), Istanbul Tip Fakiiltesi Hematoloji, Pediatrik
Hematoloji/Onkoloji, Radyasyon Onkolojisi Ana-
bilim Dallar1 ve Acil Cerrahi (Subat 2006 kadar),
Tibbi Biyoloji Anabilim Dali, kemik iligi transpla-
tasyonu yapilacak hastalara uygun kemik iligi bul-
mak amaci ile yapilan MLC- test’i alic1 ve verici-
nin kan numunelerinin 50 Gy’lik dozlarla 1sinlan-
mast (1990- Ocak 2006 kadar) SSK Okmeyda-
n1 Hastanesi ve SSK Hastaneleri (Ocak 2003 ka-
dar), Florence Nightingale Hastanesi (Nisan 2006
kadar), Istanbuldaki Saglik Bakanlig1 Hastaneleri,
Vakif Gureba Hastanesi ve Istanbul’da bulunan di-
ger resmi ve Ozel saglik kuruluslarinin kan trans-
fiizyonuda kullandiklar kan ve kan bilesinlerinin
1sinlama ihtiyaglarini karsilamis ve halende bu ihti-
yaclar1 kargilamaya devam etmektedir. Ayrica, tini-
versite tip fakiilteleri, biyofizik, tibbi biyoloji, plas-
tik ve rekonstiiktif cerrahi anabilim dallar1 ve kamu
ve 0zel liniversitelerin, fen fakiilteleri radyobiyolo-
Ji, biyoloji anabilim dallarinin bilimsel ve deneysel
aragtirmalarda kullandiklari tohum, bitki, yaprak
ve dallari, kiiciik laboratuvar hayvanlarini 1sinla-
yarak katkida bulunmakta ve halen bu hizmeti siir-
diirmektedir. BLCV Kan Isinlama Merkezi en fazla
kan ve kan bilesenleri 1sinlamasi yapan, her giin ke-
sintisiz 24 saat/ 365 giin hizmet veren yegane kuru-
lusudur. 2001-2005 arasi, son 5 yilda toplam 81145
iinite, yillk ortalama 16229 iinite ve giinliik ortala-
ma 44 iinite kan ve bilesenleri 1sinlanmigtir.

D) Kan ve Kan Uriinleri Isinlama Cihazlarinda

Tibbi Radyasyon Fizikcilerinin Gorevleri ve

Sorumluluklan

Kan 1silama cihazlar yapisi ile radyasyon on-
kolosinde kullanilan Co-60 cihazlar1 arasinda ya-
kin bir benzerlik vardir. Her ikiside gama 1sinlari
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verir, Co-60 teleterapi cihazlarinda hastanin kan-
serli dokusu direkt olarak 1sinlanir. Bu sekilde kan-
serin 151n ile tedavisi yapilir. Kan 1sinlama cihaz-
larinda 1sinlanan kan ve hiicresel kan bilesenleri
ise tipta hem benin ve hem de malign hematolo-
jik hastaliklarin, ¢ocuk, kadin ve dogum hastalik-
lar1 tedavisinde kullanilmaktadir. Burada, ¢gocuk ve
erigkinlerin sagligi konu oldugundan bu cihazlarin
dozimetresi, dozlarin hesaplanmasi, {iriin paket-
leri i¢inde doz dagilim egrilerinin ¢izilmesi, kali-
te kontrollerinin yapilmasi radyasyon onkolojisin-
de oldugu gibi “Tibbi Radyasyon Fizigi Uzmanla-
r1” tarafindan yapilmalidir. Kan 1ginlama Merkez-
lerine Saglik Bakanligi ve TAEK tarafindan Lisans
verilirken bu fizik iglemlerin yapilmasi sartini1 koy-
malidir. Radyasyon onkolojisinde oldugu gibi bu-
rada da insan saglig1 dnemlidir.

E) Tibbi Radyasyon Fizikgilerinin Baslica

Goérevleri, Katkilari ve Oneriler

L. Kan 1sinlama cihazi alimlar: ve se¢imi: Kan
isinlama cihazlarinin alim komisyonuna hema-
tolog, radyasyon onkologu, patolog, vb yani sira
bir de tibbi radyasyon fizik¢isinin dahil edilmesin-
de fayda vardir. Cihazdan istenilen 1sinlama kapa-
sitesine gore radyoaktif kaynaginin gii¢ ve sayisi-
nin se¢imi, radyasyon korunmasi ve emniyeti baki-
mindan uluslararasi 6l¢iitlere uygunlugu, dozimet-
rik ve kalite kontrol cihazlari, 6zel 1sinlama setle-
rinin alim listesine konmalar1 konularinda danis-
manlik yapabilirler. Istege bagl cihaz ve ekipman-
lar genellikle alim listesine konmamakta, 1s1nlama-
larda ve fizik dl¢limlerde giicliikler karsilagilmak-
tadir.

1. Cihazin teslim alinmasi: Cihazin teslim ala-
cak komisyonun i¢inde muhakkak bir tibbi radyo-
fizik uzmani bulunmalidir. Cihazin alim sartname-
sine uygunlugu, kaynak gii¢ ve sizint1 sertfikalari,
doz listesi ve kalite kontrol ve dozimetrik aletlerin
uygunlugu, kontrolii ve teslim alinmasi uzmanin
gorevi olup onun sorumlulugu altinda yapilmalidir.

II1. Cihazin calistirtimasi ve dozimetrik olciim-
ler: Cihazin monte edilecegi oda se¢iminde uzman
fizik¢iye de danigilmalidir. Cihazda kan ve kan bi-
lesenleri 1sinlama islemine baglamadan 6nce tibbi
radyasyon fizigi uzmani doz 6l¢timleri, doz dagili-
mi1 (dose map) Olglimlerini, kalite kontrol dl¢im-
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lerini yapacak ve “doz-zaman” listesini hazirlaya-
caktir (Tablo 3). Bu islemler yapildiktan sonra so-
nuglar cihaz alim sartnamesine uygun ise kan 151n-
lama islemleri yapilabilir.

IV. Dozimetrik oél¢iimler ve kalite kontrolleri:
Kan 1ginlama cihazlarini doz 6l¢iimlerinde radyas-
yon onkolojisinde kullanilan iyon odasi, kablolu
olan dozimetreler kullanilamaz. Bu cihazlarin do-
zimetresi ge¢miste bu amag i¢in yapilmis (Thom-
son/ Nielson, ESR spektrometre ve Alanine dozi-
metre ve MR Fricke Gel dozimetresi ve kimya-
sal lodide/lyodate aqueous solution) dozimetreleri
kullanilmistir. Bugiin en ¢ok kullanilan dozimetre-
ler TLD- 100, Radiochromic Film ve Alanine pel-
let dozimetreleridir. Ulkemizdeki kan 1sinlama ci-
hazlarimin hi¢ birinin dozimetresi ve kalite kont-
rol cihazlar1 ne yazikki yoktur. Cihazlar satin ali-
nirken uzmanina danisilmamis hatta, laboratuvar
hayvanlari, bitki ve kan tiipleri gibi baz1 numune-
lerin 1g1nlamast igin gerekli 6zel apereyler de alim
listelerine konmamistir. BLCV’de doz 6l¢iim yon-
temi olarak Radiochromic MD 55-2 film/ Alanine
dozimetri yontemini sectik.[>¢%1% Amerika’da bu-
lunan ISP (International Speciality Product, New
Jersey, ABD) firmasi ile isgbirligi yaparak yillik doz
Olciimlerimiz yapilmaktadir. Film kaseti posta ile
ABD’den gonderilmektedir. Canister igine kana
esdeger su fantomu ve onun icinde kaseti koyarak
25 Gy’lik doz ile 1silhiyoruz. Fizik faktorleri yaz-
diktan sonra 1gmmlanmig filim kasetini 6zel posta
ABD’ye densitometrik dl¢timler i¢in gonderilmek-

Tablo 3

Bizim Losemili Cocuklar Vakfi kan ve kan Grlinleri isinlama
merkezi 2007 Mart - 2008 Mart bir yillik doz tablosu

Verilecek doz Isinlama siiresi (sn)

1000 Rad (10 Gy) 93
1500 Rad (15 Gy) 139
2000 Rad (20 Gy) 186
2500 Rad (25 Gy) 232
3000 Rad (30 Gy) 278
3500 Rad (35 Gy) 325
4000 Rad (40 Gy) 371
4500 Rad (45 Gy) 418
5000 Rad (50 Gy) 463

2 Eyliil 2007 i¢in aktivite azalma faktorii £=0,6399;
2 Eyliil 2007 i¢in doz siddeti = 6,474 Gy / dk.
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tedir. University of Wisconsin Radiation Calibrati-
on Laboratory’de yapilan 6l¢iim sonuglari bir ra-
por halinde bize gonderilmektedir. Hesap ile bulu-
nan doz verimi degeri (sertifika) ile 6l¢lim sonucu
arasin fark kabul edilebilir limit +5 arasinda olma-
lidir. 2007 yilinda benim yaptigim doz hesaplari ile
ISP’nin dl¢timleri arasinda +5 c¢Gy’lik bir fark ol-
mustur. Bu fevkalede iyi bir sonug olup fark + %
0.002 dir. Sekil 6 a, b, ¢, d ve e’de doz Ol¢iimleri ve
dose-map sonuglar1 gosterilmistir.!'! Dozimetreler
pahali cihazlar oldugunda her cihaz i¢in dozimet-
re satin almak israf ve saglik kuruluslari tarafindan
miimkiin olamamaktadir. Buna ¢6ziim, tilkemizde-
ki satic1 firmalarin kendi cihazlari i¢in bir dozimet-
rik sistemi getirmeleri ve ticreti karsiliginda kendi
miisterilerine 6 ayda bir bu hizmeti saglamalaridir,
kanimizca en uygun ¢6ziim yoludur.

V. Cihazin giinliik, haftalik, aylik alti aylik ve
yillik kalite kontrolleri: Cihazin kullanim kitabin-
daki talimatlara gore uzman radyasyom fizikei, ba-
kim teknisyeni ve sorumlu teknisyen tarafindan
yapilmalidir. Bu cihazlarda doza ve homojeniteye
etki eden iki 6nemli faktor vardir. a) Isinlama sa-
ati (timer): Elektronik zaman saati olup verilecek
dozu ayarlar. Giinliik kontroller sorumlu teknisyen
tarafindan yapilmalidir. b) Canisterin 1s1mnlama sii-
resince kaynagin onilinde dakikadaki doniis sayist.

nlemede kullanilan y ntemler

Kan ve kan {irtinleri torbalarinin homogen doz al-
masini etki eder. IBL 437 C i¢in bu say1 dakikada
18 turdur. Bakim teknisyenleri tarafindan yapilma-
lidir.5*]

VI. Kan 1ginlama cihazinin kullanma talimati-
nin Tiirk¢e bir kopyasi, acil durum plani ve tali-
matlar1 (yangin, su baskini, deprem, elektrik kesil-
mesi gibi) ve radyoaktif kaynak mekanizmasinin
otomatik olarak ¢alismadig1 durumlarda yapilacak
mekanik islemleri bildirir talimatlar yazili olarak
hazirlanmali ve 1s1nlama odasinin duvarina asilma-
ldir.

VII. Kan 1ginlama merkezinde ¢alisan persone-
lin saglik kontrollerini yaptirmali, aldiklar1 dozla-
rin Ol¢limii i¢in personel film dozimetresi sistemini
kurulmali ve bunlarin kayitlar1 tutulmalidir.

VIII. Cihazin aylik, alt1 aylik ve yillik bakim-
larin1 yetkili firmaya yaptirmak ve bunlar ile ilgili
kayitlar1 tutmak.

IX. Cihazin yiizeyindeki sizint1 radyasyon mik-
tarlar1 haftalik aylik kontroleri yapilmalidir. Olgiim
degerleri cihazin kitabinda bildirilen degerlerden
fazla olmamalidir. Kaynaklar, paslanmaz celikten
yapilmis bir kapsiil i¢ine argon kaynagi yapilarak
kapatilmistir. Kapstilde zamanla paslanma ve 1s1
dolayistyla ¢atlama meydana gelebilir. Bu neden-

Sekil 6. TA-GVHD sonucunda hastanin: (a) Yﬁ;nde, (b) sirtind

saginda meydana gelen lezyonlar.
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le kaynaktan radyoaktive sizintis1 olabilir. Yapim-
ct firmalar silme (wipe) testinin yapilmasini nerir-
ler. S1zint1 radyoaktive miktar1 0.18 KBq= (0.005
pCi) den fazla olmamalidir. Gegerli deger kaynak
sertifikasindaki degerlerdir. Radyoaktif sizint1 tes-
tinin kullanici olan Saglik kuruluslarinin imkanlari
ile yapilmasi miimkiin degildir. Lisanlamaya yetki-
1i makamlar, yapimei firma ve kullanici kuruluslar
tarafinda buna bir ¢6ziim bulunmalidir.

X. Kan ve kan bilesenleri torbalari iizerine 1s1n-
lamanin yapildigini, verilen doz miktarini renk de-
gisikligi ile belirten 6zel etiketler yapistirtlmalidir.
Bu miimkiin degilse lastik miihiir sistemi kullanil-
malidir. Kan ve kan bilesenleri transfiizyonu ya-
pan saglik ekibince yalnis anlamaya neden olma-
mak icin 1ginlanmig torbalar iizerine “radyoaktive
bulagmasi1 yoktur” uyarisin1 yazilmasi saglik ¢ali-
saniin yanlis anlamalarini onler. Bu islemler, so-
rumlu uzman hekim, tibbi radyasyon fizikgisi ve
teknisyenleri tarafindan yiiriitilmelidir.

XI. Tibbi radyasyon fizigi uzmanlar1 cihaz ile
ilgili teknik, fizik, radyasyon korunmasi kayitlarini
tutmak ve dokiimanlarin muhafazasindan sorumlu-
durlar. Hasta ile ilgili protokol defterleri bilgisayar
kayitlarin tutulmasi ve muhafazasindan tesis sahi-
bi, sorumlu hekim ve teknisiyenler sorumludurlar.

XII. Cs-137 yiiksek tehlikeli radyoaktif atik
grubuna girer. Kullanilmayan cihazlarin veya hur-
daya cikarilan cihazlarin kaynaklarinin yok edil-
mesi (disposal) uluslararasi kurallara gore yapil-
malidir.”) Higbir zaman kullanict saglik kurulusu-
nun deposuna terk edilmemeli veya hurdaciya sa-
tilmamalidir. 1996 Ikitelli radyasyon kazasi gibi
benzer olaylar meydana gelebilir. Brezilya’da met-
ruk bir hastane deposuna terk edilen kan 1sinlama
cihazi hirsizlar tarafindan satilmak amaciyla galin-
mis, Cs-137 kaynak kapsiilii merak amaci ile acil-
mis, yiiksek seviyede radyasyon dozundan etkilen-
misler, kendileri ve giysileri radyoaktif Cs-137 toz-
lar1 ile bulagsmistir. Bu olayda kendileri, aileleri ve
tedavi icin yatirildiklart hastanedeki personel (has-
ta bakici, hemsire ve hekim) ve kogustaki hastalar
dahil 244 kiside radyasyon bulastig1 saptanmistir.
Kan 1sinlama cihazlar1 alinirken imalat¢1 firmadan
bu konuda yazili garanti istenmeli. Garantisi olma-
yan cihazlar i¢in de TAEK’ya miiracat edilip (rad-
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yoaktif atik deposuna) teslim edilmelidir. Bu konu-
da sorumlu kisiler tesis sahibleri, sorumlu hekim
ve sorumlu tibbi radyasyon fizikgileridir.

2- MEDIKAL OZELIKLER VE KLiNiK
ENDIKASYONLAR

A) Kanin Tipta Kullanimi ve Yapisi

Kan, yasamin her zaman ¢ok 6zel bir simge-
si olmustur. Hastalara, travma gecirenlere, ameli-
yat sirasinda kan verme imkan1 olmasaydi, modern
cerrahi basta olmak iizere kemoterapi ve radyote-
rapi gibi tedavilerin destek tedavisinde bu giin ba-
sar1l1 sonuglara ulasilamazdi.

Kan daima hareket halinde, arter, ven ve kapil-
lerde dolasan akiskan bir dokudur. Kan, biyolojik
dengenin sabit tutulmasinda, organizmanin beslen-
mesi ve savunulmasini saglar. Kanin baslica go-
revleri burada sayillamayacak kadar ¢oktur. Oksi-
jenin tasinmasi, emilen gidalarin mobilizasyonu,
hormon aktif {iriinlerin iletilmesi, viicut 1sisiin
ayarlanmasi gibi..

Kan, donérden alindiktan sonra hemen alici-
ya verilmez, bir takim iglemlere tabi tutulur. Kan
gruplart A, B, O ve AB, altgruplari ve Rhésus (+ ve
—) faktorleri tayin edilir. Kan ve kan bilesenlerine
bulasan etkenler, bakteriler parazitler ve viriisler-
den armndirilmahdir. Ornegin hepatit C, hepatit B,
hepatit A, HIV gibi. Bu islemlerin yapilmas1 yasal
olarak zorunludur. Tedavide kullanilan kan ve kan
bilesenleri kan transfiizyonundan 6nce konaga kar-
st konake¢1 hastaligina (Graft versus host hastaligi:
GVHD) neden olmamasi i¢in kan ve kan bilesenle-
r1 iyonizan radyasyonlarin belli dozlar1 ile 1s1nlan-
malidir. Kanin kiitlesi yetigkin kisilerde boy, agirli-
gina bagli olarak 5 litre civarindadir.™

B) Kan ve Kan Uriinlerinin Yapisi

I. Plazma (PL): Plazma kanin sekilli element-
lerinin (hiicreler) disinda kalan serum ve pihtilas-
ma faktorlerini igeren kismidir. Sar1 renkte olup,
su, madensel tuzlar, glukozitler, lipitler ve protein-
lerden olusur. Albiimin kanin basincini sabit tutar-
ken; immiinoglobulinler kanda mikroorganizmala-
ra kars1 savunma yaparlar.

I1. Eritrositler (RBC): Kirmizi kan hiicreleridir.
Kemik iligi tarafindan tretilirler. Hemoglobini ta-
styan bu hiicreler kana kirmizi rengini verirek, ok-
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sijen ve karbondioksit gazlarmin taginmasini sag-
larlar. Miktarlar1 5 milyon/mm?’diir, yagam siirele-
ri ise 120 giin civarindadir. Hematokrit, kanin ta-
s1dig1 eritrosit oranini belirler, %30 dan daha asa-
81 olmamalidir.

II1. Lokositler (WBC): Beyaz kan hiicreleri-
dir. Enfeksiyonlara yol agan bakterilere, viriislere,
mantarlara ve yabancit maddelere karsi korurlar.
Kemik iligi tarafindan iiretilir. Ug ana tip 16kosit
vardir:

a) Graniilositler: Notrofiller 6zellikle bakteri-
yel savunmada; eozinofiller allerji ve parazitlerle
olan miicadelede; bazofiller de inflamasyon ve al-
lerjide gorev alirlar.

b) Monositler: Hem enfeksiyon etkenlerini,
hem de yabanci maddeleri icine alarak savunma-
da rol alirlar.

¢) Lenfositler: Bu tip l6kositler belirli enfek-
siyonlara karsi koyarlar. Iki tip lenfosit vardir:
1) T- Hiicreleri, yabanci cisimler ve viriisler ta-
rafindan enfekte edilmis hiicrelere saldirirlar; 2)
B-Hiicreleri, antikor tiretirler.

d) Trombositler: Hasara ugrayan kan damar-
larin1 tamir eden renksiz kan hiicreleridir. Damar
icinde agregatlar olusturmak suretiyle kan kaybi-
n1 durdururlar. Koagiilasyonun ilk adimi olan bu
yapi, plazma i¢inde bulunan proteinler tarafindan
tamamlanir. sayilari1 250.000 /mm? olup yasam sii-
releri. 5-8 gilindiir. Kemik iligi tarafindan tretilir-
ler.3481

C) Bagisiklik Sistemi Komplikasyonlari ve

GVHD (Graft-versus-Host Hastaligi)

Kanin allojenik, otolog ve diger klinik endi-
kasyonlarda transflizyondan Once iyonizan rad-
yasyonlar ile 1sinlanmas1 TA-GVHD (tranfiizyon-
la iliskinin 6liimciil komplikasyonlarindan korun-
mak i¢in en iyi yontem oldugu anlasildiktan sonra
kan 1s1nlama cihazlarinin kullanimi diinyada ve iil-
kemizde de artmaktadir. TA-GVHD, immiin siste-
mi ¢ok zayif olan hastalarda goriiliir ve kan trans-
flizyonu ile ilgili bir risk olarak tanmur. ilk defa,
1960 yilinda Nispet ve Heskop tarafindan tanimla-
nan GVHD, immiinolojik 6zeliklerini koruyan len-
fositlerin, immiin yetersizligi olan kisilere verilme-
si sonucunda ortaya ¢ikan hastalik tablosudur. Im-
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miin baskilama yapan tedavilerin GVHD igin et-
kili oldugu ispatlanamamistir. Amerikan Kan Ban-
kacilar1 Birligi (The American Association of Blo-
od Banks =AABB) ve Amerikan Gida ve Ila¢ Bir-
ligi (Food Drug Administration=FDA) ve konu
ile ilgili diger ulusal saglik kuruluslart immuno-
incompetent veya immuno-compromised hastalar-
da 1sinlanmis kan ve kan triinlerinin kullanilmasi-
ni1 Onerirler. Glinlimiizde gerek gelismis iilkeler ve
gerekse BLCV tarafindan kullanilan 1sinlama doz
miktarlar1 25-50 Gy arasinda degismektedir.

GVHD’nin patogenezinde alicinin kok hiicrele-
ri ile birlikte verilen T-lenfosit hiicrelerinin baslatti-
&1 immiinolojik olaylar dizisi ile olusan organ hasa-
r1 ile sonuglanir. Bu akut sendrom, tipik olarak 4-30
giin arasinda, kronik olanlar ise {i¢ aydan sonra bas-
lar. Hastada cilt reaksiyonlari, karaciger, kemik iligi
ve GIS yolu bozukluklari ile karakterize edilir. Se-
kil 6°da, cilt lezyonlar1 ve ince bagirsak lezyonla-
r1 sekilleri goriilmektedir. Akut reaksiyonda T,
(CD4+), kronik GVHD de ise T,
reler gorev alir.

ardimce1

(CD8+) hiic-

itotoksik

Komplikasyonlar kisa bir zamanda meydana ¢1-
kar. Mortalite orani1 yiiksektir, hastalar birka¢ giin
veya hafta i¢inde olebilirler. GVHD kanin tim
hiicresel bilesenlerinde sonradan goriildiigli rapor
edilmistir. Bu sendrom tam kan, eritrositler, 16ko-
sitler, donmamis plazma ve normal dondrlerden ve
kronik miyelositik 16semili donorlerden hasad edi-
len 16kositlerin transfiizyonundan sonra gelismek-
tedir. GVHD hastaliginin 6nlenmesi i¢in dondriin
T-lenfositlerini inaktive hale getirmek gerekir. T-
lenfositlerini fiziksel olarak yikayarak veya filtre
ederek cikarilmasi yonteminin etkili olmadigr go-
rilmiis ve artik terk edilmistir. Bugiin, gama 1s1nla-
riyla iginlama yonteminin en uygun yontem oldugu
diinyadaki biitiin otoriteler tarafindan kabul edil-
mistir. Allojenik kanin transfiizyon dncesi 1sinlama
yapilmasi gereken durumlar agsagida belirtilmistir.
[7.12-15] Tedavisinde kortikosteroidler ve siklosporin
kullanilmaktadir.

1- TA-GVHD gelismis hastalarda,

2- Agir immiin baskilanma altinda olan kanser
hastalari,

3- AIDS ve yenidoganlarin hastalik hallerinde,
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4- Onkoloji hastalarinda,

5- Kemik iligi ve kok hiicre transplantasyonu
yapilanlar,

6- Immiin sistem hastaliklarinda.

Bazi kan ve kan iiriinlerinin 1ginlanmasina ge-
rek yoktur. GVHD nin goriilmedigi ve 1sinlamaya
gerek olmayan kan drilinleri sunlardir:

1- Donmus taze plazma (FFP),
2- Trombositi ayrilmis plazma,

3- Donmus kriyopresipat (cyroprecipitate) ¢o-
keltisi.

D) Klinik Endikasyonlar

Klinik endikasyonlar konularinda bir¢ok ilgili
kurulus uzmanlarinin yaptig1 aragtirma ve ¢aligma-
larin sonuglari ii¢ grup halinde toplanmustir:

1- Genel olarak kabul edilmig riskler: (Mutlak
Endikasyonlar)

a) Kemik iligi transplantasyonu (KiT) veya kok
hiicre transplantasyonu (KHT) yapilan hastalara
kardesten (allojenik) ve kendinden (otolog) veri-
lecek kanlar,

b) Konjenital immiin yetersizlik sendromu olan
hastalara verilen hiicresel kan iirtinleri,

¢) Intrauterin transfiizyonii yapilan alicilara ve-
rilen ve sonradan verilen kanlar,

d) Hodgkin hastalig1 veya non-Hodgkin lenfo-
mal1 olgulara verilen kanlar,

e) Premature dogan bebeklere (1200 gr’dan az)
verilen kanlar,

f) Solid tiimorlii (neuroblastoma, glioblastoma)
hastalara verilen kanlar, aile fertlerinden her han-
gi bir kisiden alinan kanlar ve HLA matched single
donor trombositlerini alan hastalara verilen tirtinler,

g) Graniilosit transfiizyonu yapilan hastalara
verilen kanlar,

h) Immiinsupresif tedavisi alan aplastik anemili
hastalarina verilen kanlar,

1) Yeni doganlara uygulanan degisim transfiiz-
yonlarda verilen kanlar,

j) Otolog ilik transplantasyonu yapilmak iizere
ablatif tedavi gormiis hastalara verilen kanlar, yo-
gun kemoterapi ve radyoterapi goren hastalara ve-
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rilen kanlar 1sinlanmalidir.

2- Incelenen riskler (Incelenen endikasyonlar):

a) Hematolojik malign hastaliklarda (Akut 16-
semi)

b) Organ transplantasyonu yapilan organ alici-
lar,

¢) Hodgkin hastalig1 disinda kalan hematolojik
malign hastaliklari,

3- Tamimlanmamus riskler (Belli olmayan endi-
kasyonlar):

a) AIDS’ler, bir ¢ok solid tiimorler,non-
miyoablatif ve kemoterapi alicilar1 (rutin immiin-
supresif ila¢ kullananlar),

b) Konjenital Humoral Immiin Yetmezligi olan
hastalar,

¢) Solid organ transplantasyonu yapilan alicilar,
aplastik anemia, BMT harig,

d) Talasemi ve hemofili hastalar!>7-13.15.16]

E) TA-GVHD'ye Engel Olmak icin Kan ve Kan

Bilegenlerini Gama Isinlari ile Isinlama Kilavuzu

TA-GVHD nadir olarak meydana gelir, fakat
transflizyonun oldiiriici  komplikasyonlarindan-
dir. Kisinin transfiizyonla riski, kontamine olmus
lenfositlerin yagamina ve sayisina, hastanin im-
miin sisteminin (susceptibility) duyarhigina, onla-
rin (engrafment) agilanmasina ve hasta ile dondr
arasindaki immiin (disparite) esitsizlik derecesi-
ne baglidir. Korunmanin esasini, gama 1sinlar ile
1sinlayarak T-lenfositlerinin proliferasyonunu dur-
durarak onlar1 inaktive hale getirmektir. Verilecek
doz miktar {lizerinde ge¢miste bir ¢ok caligmalar
yapilmus, gelismis iilkeler (ingiltere, ABD, Fran-
sa, Cin, Australya ve Yeni Zelanda) hematologlari,
kan bankalar1 ve transfiizyon merkezleri oneriler-
de bulunmuslardir. Yaptigimiz literatiir aragtirma-
sina gore, aralarinda bir fikir birligi olmamakla be-
raber T-lenfositleri inaktive hale getirmek i¢in tor-
banin merkezi dozunun 25 Gy, diger kisimlarinda
ise 15 Gy’den az ve torbanin higbir kisminda da 50
Gy’den fazla olmamasi sonucuna vardik. Bu doz
miktarlar1 kanin diger hiicrelerinin fonksiyonlarini
etkilemez. 50 Gy’den sonra etkilenme baglar (Tab-
lo 4).2121 Gelismis iilkeler tarafindan uygulanan
kan ve kan bilegenleri 1sinlama dozlar1 (Tablo 5).
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Tablo 4

Kan isinlamasinda kullanilan radyasyon doz birimleri*

1. Rad:

Radyasyon absorbe doz birimi olup bir gram doku tarafindan absorbe edilen 100 erg’lik enerjidir.

SI’de Gray (Gy) kullanilir. 1 Gy= 100 rad; 1 rad= 0.01 Gy’dir. 1000 rad= 10 Gy, 100 rad= 1 Gy’dir.

2. Rem:

Esdeger doz birimi olup radyasyon korunmasinda, radyasyon kazalarinda insanlar tarafindan alinan

radyasyon miktarinin belirtilmesinde kullanilir. Biyolojik etkiyi ve kalite faktoriinii kapsar.
SI’de Sievert birimi kullanilir. 1 Sv= 100 rem, 1 rem= 0.01 Sv= 10 mSV= 1 cSv’tir.

3. Curie (Ci):

Radyoaktif maddelerin aktivite miktarinin belirtilmesinde kullanilir. Curie, radyoaktivite birimi olup

saniyede 3.7 x 10'° Atom pargalanmasi yapan her hangi radyoaktif maddenin miktaridir.

SI’de Bequerel (Bq) birimi kullanilir. 1 Bq= d/s, olup saniyedeki bir niikleer par¢alanmaya denir.
1 Ci=3.7 x 10'° d/s’dir. 1 Ci= 37 GigaBq’dir. 1 Giga= 10*’dir. Kan 1sinlama cihazlarinda kaynak
aktivitesi Tera Bequerel ile ifade edilir. 1 Tera = 10'*dir.

Ornek: 5100 Cix 37 GBg= 188700 GBq= 188,7 TBq.

*Eski ve yeni System International (SI) birimleri.

Tablo 5

Gelismis tlkeler tarafindan uygulanan kan ve kan trtinleri isinlama dozlari

1. Amerika (FDA) ve American Association of Blood Banks (AABB). (1993) 25 Gy merkezde; 15 Gy minimum,
2. Avrupa Birligi Ulkeleri (Council of Europe). (1999) 25 Gy minimum; 40Gy maksimum,

3. Ingiltere (UK). (1996) 25 Gy minimum; 50 Gy maksimum,
4. Austuralya ve Yeni Zelanda: 25 Gy minumum, 50 Gy maksimum,

5. Bizim Losemili Cocuklar Vakfi’nda uygulanan doz miktarlar1 25 Gy-30 Gy’dir. Merkezimizde kan 1sinlamas1 yaptiran pe-
diatrik hemototolog/onkologlarin 1simnlama dozlar1 ise 15-20 Gy’dir.

F) Radyasyonun Kan ve Hiicresel Kan

Bilesenleri Uzerindeki Etkisi

1) Eritrositler: Tam kan: Isinlanma sonucunda
transflizyon sonrasi eritrositlerin iyilesmesinde bir
azalma olur. Fakat, bu olay sadece uzun depolama
sonucunda meydana gelir. Eritrositlerin gama 1sin-
lar1 ile 151nlanmasi, potasyumun intraseliiler efffux
hizini artirir.

Oneriler: Kirmizi kan donorden alindiktan son-
ra daha 14 giin depolanabilir.

Eger hastada hiperpotasemi riski var ise, drne-
gin, intrauterine degisim transfiizyonu yapilmis ise
eritrosit 15inlamadan sonra 24 saat i¢inde hastaya
verilmelidir.

2) Trombositler: Trombositlerin 50 Gy arasin-
daki gama 1s1n1 dozlar ile 1sinlanmasinda klinik
olarak onlarin fonksiyonlarinda anlamli degisik-
likler oldugu gosterilmemistir.

Oneriler: Trombositler bes giinliik raf émrii sii-
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resi iginde herhangi bir zamanda 1s1nlanabilinir. 50
Gy’den fazla dozlardan sonra in vivo iyilesme ora-
n1 azalir.

3) Graniilositler: Graniilositlerin fonksiyonu
iizerine radyasyonun etkisi biraz karisik bir olaydir.

Oneriler: Graniilositler alindiktan sonra miim-
kiin oldugu kadar cabuk olarak 1sinlanmali ve he-
men hastaya transfiize edilmelidir.

4) Lokositler: Lokositlerin radyasyona karsi du-
yarlig1 lenfositlerin B ve T hiicrelerinin sayilarina,
go¢ etme kabiliyetine, kiiltiir medyumlarinin yasam
stiresine, mitojenlere, blast transformasyonu yani-
tina ve onlarin Mixed Lymphocyte Culter=MLC ve
Mixed Lymphocyte Reaction=MLR ’sine baglhdir.

Oneriler: TA-GVHD’nin meydana gelmemesi
icin dondrun bagisiklik sistemi aktif hiicreleri (/m-
muno Competent Cell=ICC), 6zellikle lenfositlerin
B ve T hiicrelerinin aktivitelerini durdurmak igin
gama 1ginlarinin en az 25 Gy’lik dozlar ile 1s1lan-
malidir.'>1]



T rk Onkoloji Dergisi

3- TRANSFUZYONUN MiKROORGANIZMA
TASIMA RiSKi

GVHD’yi 6nlemek i¢in yapilan radyasyon ne
yazikki anti-mibrobial 6zellige sahip degildir ve
hastay1r bu agidan koruyamaz. Bunlar 6zellikle
HIV, hepatit-B, hepatit-C, insan T-hiicre 16semisi
viriisleri veya, Trypanosoma cruzi, leismaniasis,
malaria, Bat1 Nil virilisii diger ajanlara karsida ko-
ruma saglayamaz. Bu nedenle patojenlerin azaltil-
mas1 veya sifira yakin indirgenmesi i¢in yeni tek-
nolojilerin gelistirilmesine gerek duyulmustur. Bu
teknolojiler su sekildedir.

a) INTERCEPT: Intercept Blood System (Cerus
Corporation, CA, ABD) sentetik psoralen (amoto-
salen HCL) revesibil olarak DNA ve RNA’nin he-
likal kismimin arasima girerek islev goriir. Ultra-
viyole (UVA 320-400 nm) ve psoralen, pirimidin
bazlarla kovalent bag olusturarak mikroorganiz-
malarin replikasyonunun 6nler.?”

b) Mirasol: (Mirasol, Patogen Reduction Tec-
nology) UVA ile riboflavin kullanarak guanin rezi-
diileri ile etkilesime girerek irrevesibil niikleik asid
hasar1 vererek ¢alisir. Bu sistem mononiikleer hiic-
relere kars1 etkindir. Xenograftlarla yapilan calis-
mada mirasol tedavisinin GVHD’yi 6nledigi gos-
terilmistir. Plazma ve tam kan iirlinlerinin patojen
azaltiminda etkili oldugu kanitlanmistir. Fransa’da
gama 1ginlanma oranini diigtirmistir.[!2?!

4- SONUC VE ONERILER

1) IBL 437 C cihazlarinda canisterin tabana ya-
kin yerlerde doz eksikligini gidermek, homogen
doz dagilimi saglamak i¢in 2 cm kalinliginda suya
esdeger materyel konmalidir. Torbalar arasindaki
hava bosluklarini gidermek, homojen dagilimi sag-
lamak i¢in de kana esdeger fantom materyeli kul-
lanilmalidir.

2) TA-GVHD’ye engel olmak, lenfosit prolife-
rasyonu durdurmak i¢in en gecerli metod kan ve
kan tiriinlerini gama 1s1nlari ile 1ginlamaktir,

3) Onceden yapilan calismalar MLC reaksiyon-
larinin kaldirilmasi iizerine yapilmisti ve 15 Gy’lik
doz lenfositleri inaktive hale getirmek i¢in kafi idi,
TA-GVHD mani olmak i¢in 20 Gy’lik dozun kafi
olacag fakat, T- lenfositleri inaktive hale getirmek
icin de 25 Gy’lik dozun uygun olacagi onerildi,
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4) Son Onerilere gore, 1s1nlama alaninda mini-
mum doz 25 Gy, torbanin her hangi bir alaninda 50
Gy’den fazla olmamalidir.

5) Aile tyelerinden ve HLA-selected donorler-
den alinan kanlar ve trombositler hasta immuno-
kompetent olsa bile 1sinlanmalidir.

6) Pediatrik uygulamalar: Yeni dogan bebek-
ler TA-GVHD riski altinda olabilirler. Intrauterin
transfiizyon (IUT) ve exchange (degisim) trans-
fiizyon (ET) yapilacak bebeklere verilecek kanlar
isinlanmalidir. Eger kan 1. ve 2. derece akrabalar-
dan alinmis veya evvelce IUT yapilmis ise kanlar
isinlanmalidir. IUT/ET uygulanmalarinda kan ve
kan {irtinleri 1sinlandiktan sonra 24 saat iginde be-
bege verilmelidir.

7) Kalp ameliyat1 olacak bebeklerde, klinik ve
laboratuvar bulgular1 immiin eksikligi oldugunu
gostermedikce verilecek olan eritrosit veya trom-
bositlerin 1s1nlanmasina gerek yoktur.

8) Kemik iligi nakli yapilacak ve akut 16semi
olan ¢ocuk ve yetiskinlere verilecek olan eritrosit ve
trombositler 1. ve 2. derece akrabadan alinan kanlar,
HLA-matched trombositler hari¢ 1sinlanmamalidir.

9) Allojenik BMT alicilarina, kemoterapinin
baslamasindan sonra verilen biitiin kan trilinleri
1sinlanmalidir.

10) Diger hasta gruplari: Lenfomalar biitiin ye-
tiskin ve ¢ocuk Hodgkin hastalariin her durumun-
da 1sinlanmis eritrosit ve trombositler verilmeli-

dir. Fakat non-Hodgkin lenfomalara verilmemeli-
dir.[318
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