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Brakiterapi

Eksternal Radyoterapi ve Brakiterapi Dozlarinin
Birlestiriimesinde Radyobiyolojik Modeller
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Radyoizotoplarin servikal kanserin tedavisinde
ilk kullanilis1, radyoaktivitenin 1896’da kesfinden
hemen sonra 1900°1ii yillarin basinda baslar. ilk 60
yil tedaviler ¢ogunlukla Diigiik Doz Hiz1 (LDR) ile
olmustur. 1940 ve 1950’11 yillarda, uygun yiiksek
aktiviteli radyoaktif kaynaklarin tiretilmesi ile Yii-
sek Doz Hizli (HDR) tedaviler de baslamigtir.!'#!

Radyasyon, servikal kanserin tedavisinde en
efektif yontemlerden biridir. Brakiterapi, EBRT
(eksternal beam RT) ile birlikte, maksimum kiir
orani i¢in hassasiyetle verilirse, kiirativ tedavi igin
en kritik kompenenttir. Brakiterapi, etraftaki nor-
mal dokularda hizli doz diistisii ile, normal doku-
lar1 koruyarak tiimore ilave yiiksek doz verilmesi-
ni saglar.!-2348.9]

Radyoterapinin biyolojik etkileri doz dagili-
mina, tedavi voliimiine, doz hizina, fraksinasyon
ve tedavi siiresine baglidir. Brakiterapi veya eks-
ternal huzme radyoterapinin sonucunu belirleme-

de bu gesitli faktdrlerin ayr1 ayrionemivardir. Kon-
vansiyonel EBRT de, tedavi voliimii genellikle bii-
yuktiir. Target voliim i¢inde doz varyasyonu azdir
(-%5 ile + %7). Brakiterapide tanimlanan doz kii-
cuk bir target voliimii kapsar, fakat EBRT nin ter-
sine doz dagilimi ¢ok heterojendir (Sekil 1).54

intrakaviter Brakiterapide Voliim Etkisi

Target ve riskli organlarda intrakaviter BT ile
¢ok heterojen doz dagilimi uygulanir. Birkag mm
icinde dozda 6nemli degismeler olur.

Time-doz faktorlerinde EBRT ve brakiterapi-
de c¢ok farklilik vardir. EBRT de, 1sinlamalar ara-
sinda tam onarim olmasi i¢in toplam doz, kiigiik
ve birkag saniye veya dakika olarak, giinliik fraksi-
yonlar seklinde verilir. Tedavi birka¢ haftaya uza-
tilir. Tersine, brakiterapide tedaviler siirekli (birkag
saat-birkag¢ giin) veya birka¢ dakikalik tedavilerle,
birkag giin ara ile yapilir. Kullanilan ekipman tipi-
ne gore gesitli tedavi semalar1 vardir.?4!
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Sekil 1. Tandem + Ring doz dagilimu.

EBRT’de lateral eksen boyunca doz degimi (¢izgili egri). Intrakaviter BT (noktal1 cizgi).
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Sekil 2. Brakiterapide doz hizi.

Brakiterapide Doz Hizi

Brakiterapide tedaviler, ICRU report 38’e gore,
tedavi doz hizina gore 3 katagoriye ayrilir (Sekil
2):[48

Tedavi dozlarin1 LDR’den HDR’ye ve EBRT ’ye
doniistiirmek ve kombinasyonlar1 yapabilmek i¢in,
radyobiyolojik olarak sagkalim egrileri, doz rate
etkisi ve lineer kuadratik modelin (LQM) bilinme-
si gerekir.?48!

Kiiciik fraksiyon dozlari ile fraksiyone radyas-
yon tedavisi uygulanirsa, timorii yok etmek igin
total dozun arttiritlmasi gerekir. Dozdaki gerekli ar-
tig1 saglamak igin, saglam doku onarm hasar1 ver-
meden, kanserli hiicrelerin tamamen 6ldiiriilmesin-
de, kiigiik doz/fr’larinin birkag¢ yiiksek fraksiyon
dozlar ile karsilagtirilmalidir.

HDR brakiterapide dose rate etkisi kritik bir
faktordir. Dose rate’teki bir artig, fraksiyon basi-
na dozdaki artisa benzerdir. Dose rate veya doz/fr
daki bir artis, total dozda bir azaltmay1 gerektirir
ki, normal dokularda asir1 doza neden olmasin.*!

Bu, dose rate etkisi olarak isimlendirilir; dose
rate’teki bir artis, daha ¢ok hiicre Oliimiine ne-
den olur. Dose rate diizeltme faktoriinii saptamak
icin ¢esitli radyobiyolojik modeller yaymlanmis-
tir: TDF, NSD, CRE ve LQM. Orton, LDR’den
HDR’ye A noktasinda ¢evirme faktorii olarak 0.54,
Pate ve ark. ve Otawa ve ark. 0.58 olarak hesap-
lamiglardir. Sagkalim egrileri ile klinik sonuglar

eniyi bagdastiran ve tiimor ile erken ve geg etkile-
ri belirlemede ¢ok 6nemli olan doz/fr’un, kesin an-
lamda belirlenmesinde Lineer Kuadratik Model en
faydali modeldir.

Lineer Kuadratik Model

Bir multifraksiyon 1ginlama rejiminde, fraksiyon
basia dozlar degistirildiginde, farkli dokularda et-
kilerin siddetinde, 6nemli degismeler meydana ge-
lir (Fowler 1983). Akut ve ge¢ hasar i¢in, fraksiyon
basina dozdaki degismelerin etkisi incelendiginde,
egrilerde ge¢ doku reaksiyonlarinin, erken doku re-
aksiyonlarindan daha dik oldugu goriiliir.

Bu nedenle, eger fraksiyon basina doz arttiri-
lirsa, ayni toplam dozda erken reaksiyonlara gore
gec hasar nispeten fazla olacaktir (Sekil 3). Erken

Thames et al Int J Radiat
Oncol Biol Phys 8: 219,
1982

Esdeger egrinin egiminin
fraksiyon dozuyla
degisimi dokunun tipine
baghdir.

TOTAL DOSE (Gy) = VARIOUS ISOEFFECTS

Akut cevap veren
dokularin edrisi ge¢
dokuya gore daha diiz

a/B bu farki belirler

DOSE /FRACTION (Gy)

Sekil 3.
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Sekil 4.

ve geg reaksiyonlar arasindaki bu farklilik, Lineer-
Kuadratik (L-Q) veya o/p terimleriyle tanimlanir.[*!

Tek dozlarda geg reaksiyonlar daha dik oldu-
gu gibi, fraksiyone dozlarda geg reaksiyonlar daha
diktir (Sekil 4).

L-Q model, radyasyon etkisi ile hiicre 6liimiiniin
iki kompenenti oldugunu varsayar. Bunlardan biri
dozla (aD), biri dozun karesi ile (BD?) orantilidur.

Burada o parametresi, diisiik dozlarda baslan-
gictaki egimi ifade eder ve tek radyasyon izi (tek
vurus) boyunca meydana gelen etkinin olasiligin
belirler. B ise, iki radyasyon izi boyunca meydana
gelen etkinin olasiligini aksettirir ve dokudaki ona-
rim isleminin bir ol¢tisiidiir (Sekil 5).

Yiiksek LET (a,n) degerlerinde letal olaylar,
dozla lineer olarak birikir, diisiik LET (x,y,e) de-
gerli radyasyonlarda ise letal olaylar dozun kare-
st ile birikir.

Buna gore o/f orani, lineer (o) ve kuadratik
(B) etkilerin esit oldugu dozdur (Sekil 6). a/p ora-
n1 erken reaksiyonlar i¢in biiyiiktiir. Diisiik dozlar-
da doz-cevap egrisi baslangicta cizgidir ve yiiksek
dozlara kadar biikiilmez. Lineer ve kuadratik hiicre
6ldiirme kompenentleri yaklasik 1000 cGy’e kadar
esit olmaz.

Geg etkiler i¢in o/p kiiciiktiir. B kiiciik dozlarda
etkindir. Doz-cevap egrisi diisiik dozlarda biikiiliir
ve daha egimli olur. Lineer ve kuadratik kompe-
nentler yaklasik 200 cGy’de esit olur.
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Lineer-Kuadratik Formiilasyon

e 1-7 Gy arasimi en iyi tanimlayan model
e /P dokuya spesifik

- Biologically Effective Dose:

BED=nd[1+gd/(wp)]

e n... fraksiyon sayisi

e d...doz/fraksiyon
Dokuya Bagli Parametreler

e g = fraksinasyon ve hiicre tamir yar1 zama-
nina (T'2) bagli onarim fonksiyonu
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e /B (Gy)

e Letal subletal lezyonlar1 belirleyen para-
metre

e Lineer ve kuadratik hiicre dliimiiniin esit
oldugu doz

e  Dokunun fraksiyon biiytikliigiine hassasi-
yetinigosterir

e  Diisiik o/p fraksiyon biiytikliigiine ¢ok has-
sas

e  Normal dokular igin diisiik
e Geg cevap veren dokular icin diisiik

e Timorler ve hizli ¢ogalan dokular i¢in
yiiksek

Onarim Fonksiyonu

e  Eksternal huzme radyoterapi ve HDR bra-
kiterapi:

Isinlama sirasinda onarim yok (dakika)
Onarim fonksiyonu g = 1

e LDR, MDR brakiterapi:

Isinlama sirasinda (saat-giin) onarim énemlidir
g(LDR, MDR)=2mnt(1-1-eut ut) pu=In2T1/2
W.....onarim zamant

T....onarim yar1 zamani

t....1smlama siiresi

Matematik Tanimlama / Normalizasyon

e  LQ model biyolojik esdegerlilik verir!*!
1. Klasik LDR brakiterapi (50cGy/h) ve

2. Konvansiyonel EBRT (2Gy/fraksiyon, T,
saat) (klinik deneyim, ICRU 38)

e  Hesaplanan BED degerleri, konvansiyonel
EBRT’ye (2 Gy/fraksiyon) normalize edilir (Re-
ferans tedavi)

BED=D_  (1+2/(a/B))

D, =BED (1+2/ (0/B) ) = EQD2

isoefektif doz = 2 Gy/fr esdeger doz

D =D.

isoE, TOP isoE, external isoE, brachy
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Biyolojik Parametrelerin Degerleri

e Timor ve erken reaksiyon veren normal
dokular:

o/ =10 Gy 7 - 20 Gy ¢ogu tiimorler

9 - 10 Gy serviks karsinoma

T . 1.5 saat 0.5-1.5saat

e  Geg cevap veren normal dokular
o/f=3 Gy 0.5-6 Gy
3 - 4 Gy mes, rek, sig

T 1/2=1.5 saat 1 - 2 saat

Klinik ve deneysel deneyimler

Farkh fraksiyon semalar1 (HDR).

— |

Different fractionation schedules (examples HDR)
Point A
« 45GyEBT +4x7 Gy
« 45 GyEBT + 4x 6 Gy
+ 50 GyEBT +2x 8.5 Gy

Organs at Risk (ICRU point)
* 45 Gy EBT + 4x 5 Gy Rectum~
6 Gy Bladder ~

Mission ( Concept ( Solunon( Practice

~ 84 Gygyg
~ 76 Gygpo
~ 76 Gy

75 Gy
86 Gy,

70 Gy
75 Gy 3

72 Gy
~ 78 Gy

* 45 Gy EBT + 4x 4.5 Gy Rectum
5 Gy Bladder ~

* 50 Gy EBT + 2x 6 Gy Rectum ~
7 Gy Bladder

BT-GYN Teaching Course
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