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Jinekolojik malignite tanili hastalarda pelvik radyoterapi
sonrasi yetersizlik kirigi olusumu

Insufficiency fractures following pelvic radiotherapy of gynecologic malignancies
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AMAC

Bu yazida, pelvik radyoterapi uygulanmasina bagli olarak ge-
lisen yetersizlik kirikli (YK) olgular degerlendirildi.

GEREC VE YONTEM

Jinekolojik malignite tanisi ile pelvik radyoterapi uygulanmasi
sonrast YK gelisen 9 hasta incelendi. Bu hastalarin yas, me-
napoz durumu, eksternal pelvik radyoterapi dozu, YK gelisen
alan ve gelisme siiresi, uygulanan tedavi, tedaviye cevap siire-
si ve hastaya ait risk faktorleri incelendi.

BULGULAR

Ortalama yas 54 idi (dagilim, 35-68 yas). Bes hasta postme-
napozikti ve besinde osteoporoz vardi. Ortalama takip ve YK
geligsme stireleri sirastyla 49 ve 26.8 ay idi. Sekiz hastada YK
alani sakroiliyak eklem iken diger bir hastada sakrum yerle-
simliydi. Sekiz hastada baslangic sikayeti pelvik agriydi. Bir
hasta asemptomatikti. YK olusum siireleri 6-156 ay arasinda
degismekteydi. Istirahat ve semptomatik medikal tedavi son-
rast hastalarin baglangigta ortalama 7 olan VAS skoru 2’ye
geriledi. Tedaviye yanit siiresi 3.4 ay (dagilim, 1-8 ay) olarak
bulundu.

SONUC

Pelvik radyoterapi sonrasi pelvik agri gelisen hastalarda rad-
yoterapinin ge¢ komplikasyonu olarak YK mutlaka akla geti-
rilmelidir.

Anahtar sozciikler: Eksternal pelvik radyoterapi; jinekolojik malig-
nite; pelvik agri.

OBJECTIVES

In this article, insufficiency fractures (IF) after pelvic radio-
therapy were examined.

METHODS

We studied nine gynecologic malignancy patients who under-
went pelvic radiotherapy. Patients’ ages, menopausal status,
external pelvic radiotherapy dose, IF localization area and de-
velopment time, treatment, and treatment response time were
investigated.

RESULTS

The mean age was 54 years. Five patients were postmenopaus-
al, and five patients had osteoporosis. The mean follow-up and
development period of IF were 49 and 26.8 months, respec-
tively. The IF field was located in the sacrum in 8 patients
and the sacroiliac joint in 1 patient. Pelvic pain was the ini-
tial complaint in 8 patients. One patient was asymptomatic. I[F
formation time ranged from 6-156 months. After symptomatic
medical therapy and resting, the visual analogue scale (VAS)
score decreased from 7 initially to 2. Treatment response time
was 3.4 months.

CONCLUSION

IF should be considered as a late complication of external ra-
diotherapy in patients experiencing pelvic pain after pelvic
radiotherapy.

Key words: External pelvic radiotherapy; gynecologic malignancy;
pelvic pain.
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Yetersizlik kirigr (YK) elastik direncin diisiik
oldugu, demineralize, zayif yapili kemiklerde go-
riliir.? Kemik yapisinin fizyolojik aktivite stre-
siyle bas edemedigi durumlarda meydana gelir.
Basta sakrum olmak {izere sakroiliyak bileske ve
iliyak kemikler gibi viicudun agirlik tasiyan yapi-
lar1 YK’nin en sik goriildiigii yerlerdir. Osteopo-
roz, uzun stire kortikosteroid kullanimi ve radyote-
rapi baslica risk faktorleridir.

Bu ¢alismada, jinekolojik kanser nedeniyle pel-
vik radyoterapi uygulanmis hastalarda goriilen YK
olgular1 incelendi ve literatiir bilgileri esliginde su-
nuldu.

GEREGC VE YONTEM

Jinekolojik malignite tanisi ile pelvik radyote-
rapi uygulamasi sonrast YK gelisen 9 hasta ince-
lendi. YK gelisen hastalarin yas, menapoz durumu,
primer tiimdr tanisi, timdr evresi, cerrahi uygula-
nip uygulanmadigi, hastanin kemoterapi alip al-

madig1, eksternal pelvik radyoterapi (EPRT) dozu,
YK gelisen alan ve geligsme siiresi, uygulanan teda-
vi ve tedaviye cevap siiresi, hastaya ait risk faktor-
leri kayit edildi.

Bu hastalara 15 MV foton 1siniyla lineer hizlan-
dirici cihazinda pelvik box teknigi ile 1.8 Gy/frak-
siyondan, 25-28 fraksiyonda 45-50.4 Gy eksternal
radyoterapi haftanin bes giinii uygulandi. Dort
hastaya eksternal radyoterapi ile es zamanl haf-
talik 40 mg/m? sisplatin kemoterapisi uygulandi.
Sonrasinda dort hastaya high-dose-rate brakiterapi
(gammamed-HDR) ile haftada 2 kez 5.5 Gy/frak-
siyondan 5 fraksiyonda 27.5 Gy ve 4 hastaya 5 Gy/
fraksiyondan 3 fraksiyonda 15 Gy haftada 1 kez
olmak iizere intrakaviter radyoterapi uygulandi.

BULGULAR

Medyan yas 54 idi (dagilm, 35-68 yas). Iki
hasta premenapozik iken diger hastalar postme-
napozikti. Bes hasta serviks kanseri, dort hasta ise

Tablo 1

Hastalara ait klinik ve patolojik 6zellikler, tedavi ve izlem parametreleri

1 2 3 4 5 6 7 8 9
Yas 50 60 62 40 35 54 68 53 60
Menapoz + + + - - + + + +
durumu
Kanser Serviks Serviks Serviks Serviks Serviks Endometriyum Endometriyum Endometriyum Endometriyum
Evre 1B2 11B 1B 1B ITA 1B JIVN ITA 1C
Cerrahi — - — - - TAH+BSO+ TAH+BSO+ TAH+BSO+ TAH+BSO+
PLND PLND PLND PLND
KT + + + + - - - - —
EPRT 45 45 45 45 45 45 45 50.4 50.4
dozu (Gy)
ICRT 27.5 27.5 27.5 27.5 15 15 15 15 15
Alan Sakroiliyak Sakroiliyak Sakroiliyak Sakrum Sakroiliyak Sakroiliyak Sakroiliyak Sakroiliyak  Sakroiliyak
eklem eklem eklem eklem eklem eklem eklem eklem
izlem 28 70 50 42 28 15 12 164 32
YK olusum 11 6 7 35 6 7 6 156 8
siiresi (ay)
Tedaviye 3 4 5 - 2 3 4 3 -
cevap siiresi
Predispozan Osteoporoz Osteoporoz Osteoporoz = = = Osteoporoz = Osteoporoz
faktor

KT: Kemoterapi; EPRT: Eksternal pelvik radyoterapi; ICRT: intrakaviter radyoterapi; YK: Yetersizlik kirigi; TAH: Total abdominal histerektomi; BSO: Bilateral salpingo-

ooferektomi; PLND: Pelvik lenf nodu diseksiyonu; Gy: Gray.
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endometriyum kanseri tanis1 aldi. Serviks kanseri
tanili hastalarin timor evreleri ti¢ hastada 2b, diger
iki hastada 1b2 ve 2a olarak saptandi, bu hastala-
ra primer kemoradyoterapi uygulandi. Endometri-
yum kanseri tanili hastalardan ikisinin evresi 2a,
birinin evresi 1b olup bu hastalara cerrahi tedavi
olarak total abdominal histerektomi, bilateral sal-
pingooferektomi ve pelvik lenf nodu diseksiyonu
uygulandi. Sonrasinda {i¢ hastaya adjuvan ekster-
nal ve intrakaviter radyoterapi ve bir hastaya sade-
ce eksternal radyoterapi uygulandi.

Kortikosteroid kullanimi hikayesi olgularin hig-
birinde yoktu. Bes hastada osteoporoz vardi. Or-
talama takip ve YK gelisme siireleri sirasiyla 49
ve 26.8 ay olarak saptandi. Sekiz hastada YK alani
sakroiliyak eklem iken diger 1 hastada sakrum yer-
lesimi vard1. Tan1 pelvik manyetik rezonans goriin-
tiilleme (MRG) ile konuldu. Hastalara ait klinik ve
patolojik Ozellikler, tedavi ve takip parametreleri
Tablo 1°de 6zetlenmistir.

Agr degerlendirmesi i¢in gorsel analog skala
(Visual Analogue Scale-VAS: 0-Agn yok, 10-Da-
yanilmaz agr1 var) kullanildi. Istirahat ve semp-
tomatik medikal tedavi (analjezik ve non-steroid
antienflamatuvar ilaglar) sonrasi hastalarin baslan-
gicta ortalama 7 olan VAS skorunun 2’ye geriledi-
gi goriildi. Tedaviye yanit siiresi 3.4 ay (dagilim,
1-8 ay) olarak bulundu. Metastaz arastirmasi sonu-
cunda bir hastada bobrek metastazi, bir hastada ise
lomber vertebra metastazi goriildii.

TARTISMA

YK, mineralizasyon kayb1 ve buna bagli olarak
elastik direncin azaldig1 kemik yapi {izerine fizyo-
lojik stresin binmesi sonucu olusabilen bir durum-
dur. YK ilk kez 1982 de Lourie tarafindan tanim-
lanmistir.’! Bu ¢alismada spontan YK gelisen li¢
osteoporotik hasta bildirilmistir. YK olusumunda
mekanizma kemik yapiminin azalmasi ve rezorb-
siyonunun artmasi sonucu olusan kemik kaybi-
dir. Radyasyonun YK gelismesindeki roli kemik
yapilar iizerine olan direkt ve indirekt etkilerine
baglidir.*>! Direkt etki ile bir yandan osteoblast,
osteoklast ve osteositleri yok edip aselliiler mat-
riks olustururken diger yandan kemik mineralizas-
yonunda gorevli olan kollajen iiretimini ve alkalen
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fosfataz seviyesini diisiirerek osteopeniye neden
olur. Indirekt etki ile mikrovaskiilarizasyon ha-
sar1 yaparak vaskiiler degisikliklere neden olur.l”*#)
Kemigin radyasyon tolerans dozu 65-70 Gy olup
tolerans; hastanin yasina, tedavi alaninin genisligi-
ne, fraksiyon dozuna ve toplam doza baghdir. Yine
kemoterapétik ajanlardan adriamisin, cisplatin ve
vinkristin osteonekrozu indiikleyebilme 6zellikle-
rinden dolay1 radyoterapi ile eszamanli kullanil-
diklarinda yetmezlik fraktiirii gelisme riskini art-
tirmaktadirlar.”!

YK en sik olarak Ostrojen yetersizligine bagl
osteoporoz riski olan, postmenapozal yash kadin-
larda gorilir.''*! Diger predispozan faktorler;
metastatik neoplazmlar, sigara, romatoid artrit,
disiik viicut agirligl, heparin kullanimi, kalga cer-
rahisi sonras1 mekanik degisiklikler, diyabet, renal
yetersizlik!'#!15] gibi hastaya bagl etmenler olabi-
lecegi gibi, 1sinlanan voliim, radyoterapi dozu,
radyoterapi ile es zamanli kemoterapi kullanimi!'®
gibi tedaviye bagli etmenler de olabilir. Bizim has-
talarimizda postmenapoz ve osteoporoz gozlendi.

Travma hikayesi olmaksizin gelisen pelvik agri
en sik goriilen baslangic semptomudur. Radyote-
rapi sonrasi zaman uzadik¢a YK prevelansi artar.
Klinik yakinmalar radyoterapi bitiminden sonraki
ayda goriilebilecegi gibi 190 ay gibi olduk¢a geg
bir donemde de goriilebilir.[''¥! Bizim hastalarimi-
zin yedisinde baslangi¢ sikayeti pelvik agriydi. Bir
hasta asemptomatikti. YK olusum stireleri 6-156
ay arasinda degismekteydi.

Klinik semptomlar kemik metastazi ve osteopo-
roz kaynakli kemik agristyla karisabilir. Bu durum-
da ayirici tan1 radyolojik bulgularla yapilir. Direkt
grafi bulgular1 ¢cogu zaman tanimlayici olmamakla
birlikte, kronik pelvik agrili ve YK klinik siiphesi
olan hastaya yapilacak ilk radyolojik inceleme di-
rekt grafidir. Sintigrafide ise kirik alaninda artmis
radyoniiklid aktivitesi vardir.[*®! Ancak, metastaz ve
osteoartrit de ayn1 tabloyu olusturur. Bazen sakro-
iliyak bileskede bilateral ve simetrik tutulum goz-
lenir. H sekli veya kelebek goriiniimii YK igin ka-
rakteristiktir. Bilgisayarli tomografide (BT) kemik
pencerede kirik hatti, kortikal destriiksiyon veya
kirigin yumusak doku dansitesiyle yer degistirdigi
goriiliir. Bu goriinlim metastazlarda da vardir.
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MRG, YK tanisinda altin standart goriintiilleme
yontemidir. T1 kontrastli ve T2 pencerede kirik hat-
t1 ve etrafinda kemik iligi 6demi goriiliir.’! Ayirict
tanida metastazla karisabilir. Ancak, kitle lezyonun
olmamasi ve kirik hattinin varligi ile metastazdan
ayrilir. YK tanisinda en 6nemli 6lgiit osteolizis ve
metastaz olmaksizin goriilen kirtk hattidir.[6717)
Hastalarimizin hepsine tant MRG ile konulmustur
(Sekil 1a, b, ¢). Blomlie ve ark.! pelvik radyoterapi
sonrast MRG ile YK tanis1 konan 16 vakada pato-
lojik bulgular tarif etmistir. Bu hastalarin besinde
predispozan faktor olarak kemoterapi, birinde ste-
roid kullanim 6ykiisti bildirilmistir. Abe ve ark.!*
endometriyum kanseri tanisiyla pelvik radyoterapi
alan 80 hastanin tiim viicut sintigrafisini incelemis,
27 hastada YK saptamistir. Tamami postmenapo-
zik olan hastalarin 21’inde pelvik agri mevcutken
6 hasta asemptomatiktir. Bu hastalarin higbirinde
radyoterapi Oncesi pelvik travma, cerrahi girisim
veya kortikosteroid kullanma hikayesi yoktur.

Histolojik bulgular; hemoraji ve fibrozis olup
bunlar osteomiyelit, osteokondrom gibi bulgularla
karigabilir.”’ Diisiik tan1 degeri olmasi, yiiksek os-
teonekroz ve kirik riskinden dolay1 biyopsi tercih
edilmez. Hastalarimizin higbirine biopsi yapilma-
mistir.

Oh ve ark.!'® 557 hastay1 incelemis ve 83 hasta-
da medyan 13 ay sonra YK gelistigini bildirmistir.
En sik tutulan alan sakroiliyak bileske olup 1 ile
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32 ay arasinda tedaviye cevap alinmistir. Baglan-
gic semptomu 48 hastada pelvik agr1 iken geri ka-
lanlar asemptomatiktir. Hastalar konservatif tedavi
edilmis, 11 hastada siddetli agridan dolay1 narkotik
analjezik ihtiyac1 dogmustur. ileri yas, diisiik viicut
agirligi, radyoterapi dozunun 50.4 Gy’den biiyiik
olmasi risk faktorii olarak belirtilirken, kemoterapi
eklenmesinin herhangi bir 6nemi saptanmamustir.
Tiim bu ¢aligmalarda en sik yerlesim yeri sakroili-
yak bileske bolgesi olarak tespit edilmistir. Bizim
calismamizda da sakroiliyak bileske bolgesi en sik
yerlesim yeriydi.

Osteoporoz YK gelisiminde yaygin olarak go-
rillen, Oonlenebilir bir risk faktoridiir. Bu nedenle
tedavi Oncesi kemik yogunlugu 6l¢timii YK riskini
degerlendirmek i¢in 6nemlidir. Osteoporoz teda-
visinde Ostrojen, kalsitonin, bifosfanatlar, K ve D
vitaminleri kullanilir. YK riskinin azaltilmasinda
ikinci 6nemli yaklagim ise sakrum ve pubik ke-
mikler i¢in radyasyon toksisitesinin azaltilmasidir.
Yogunluk Ayarli Radyoterapi (YART) ve 3 boyutlu
konformal radyoterapi tekniklerinin kullanilmasi
ile 1s1nlanan normal doku hacmini ve normal do-
kunun aldig1 dozu azaltmak miimkiin olabilmekte-
dir. Bu baglamda radyasyon hasarindan koruyucu
amifostin (WR2721) gibi ajanlarin kullanimi1 da
s6z konusudur.

Tedaviyi NSAI ila¢ kullanimu, istirahat, rehabi-
litasyon egzersizlerinden olusan konservatif yakla-

)
8 £20>Congll) >

Sekil 1. (a) T1 agirlikli aksiyel MRG incelemesinde sol iliyak kanatta hipointens diffiiz sinyal artis1 (beyaz ok) izleniyor, (b) T2
agirlikli aksiyel MRG kesitinde ayn1 bolgede diffiiz hiperintens sinyal artisi (beyaz ok) dikkati ¢ekiyor, (¢) Sagittal T2
agirlikli kesitte sol iliyak kanatta lineer fissiir hatt1 (ok) goriiliiyor.
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simlar olusturur. Semptomlar 1 ile 32 ay arasinda
diizelmektedir. Calismamizda semptomatik olan 8
hastanin Onerilen tedavilere ortalama cevap siiresi
3.4 aydi.

Sonug olarak, YK tanisinin konulmasi 6nemli-
dir. Yanlis tan1 konmasi durumunda uygun olma-
yan, hatta kontrendike olan invaziv ve pahali te-
davi yontemleri uygulanabilmektedir. Bu nedenle
hastanin klinigi 6énemli olup onceden pelvik rad-
yoterapi uygulanmis olan hastalar dikkatlice ince-
lenmelidir. Gecikmis tani ise derin ven trombozu,
pulmoner emboli, depresyon, kemik rezorbsiyonu-
nun ve kalsiyum atiliminin artmasi gibi immobilite
kaynakli komplikasyonlara neden olabilir.
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