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Brakiterapide iki-Boyutlu Planlamadan Adaptif Planlamaya
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Giris

Lokal-ileri evre serviks kanserlerinin standart teda-
visi eksternal radyoterapi (ERT) ile es zamanli kemo-
terapi ve takiben brakiterapiyi (BRT) icermektedir.[1]
BRT eklenmesi ile normal dokular miimkiin oldugun-
ca korunarak doz eskalasyonu yapilabilir, boylece pel-
vik kontrol ve genel sagkalim (GS) oranlar1 artar (HR
0.66, p<0.001).[2,3]

Giiniimiizde serviks kanserli hastalarda, BRT uygu-
lamalarinda énemli gelismeler olmustur. Intrakaviter,
interstisyel ya da kombine kullanima uygun yeni apli-
katorler gelistirilmistir. Ultrasonografi (USG), bilgisa-
yarli tomografi (BT), manyetik rezonans goriintiileme
(MRG) ve pozitron emisyon tomografisi (PET)/BT
gibi ileri goriintiileme teknikleri tedavi planlamasinda
yaygin olarak kullanilmaya baglanmistir. Ayrica teda-
vi planlama sistemlerinde de bir¢ok gelisme olmustur.
Tiim bu ilerlemelere paralel olarak ge¢misteki standart
iki-boyutlu (2B) nokta temelli BRT nin yerini zamanla
BT ya da MRG esliginde yapilan iig-boyutlu (3B) ha-
cim temelli BRT ve giiniimiizde ise dort-boyutlu (4B)
gorlintii klavuzlugunda adaptif BRT (GK-ABRT) al-
mustir. Tim diinyada giderek artan oranda GK-ABRT
uygulanmaktadir.

iki-Boyutlu Brakiterapi (2B-BRT)

Klasik 2B-BRT uygulamalarinda timor evresi, tii-
mor boyutu, ERT yanit1 ya da risk altindaki organlarin
(RAO) topografik pozisyonundan bagimsiz olarak 6n-
arka ve yan ortogonal grafiler iizerinden nokta temelli

doz tanimlamasi yapilir. BRT uygulamalarinin standar-
dizasyonu igin 1985 yilinda “International Commissi-
on on Radiation Units and Measurements” (ICRU) 38
raporu yayinlanmistir.[4] Bu rapora gére doz tanimla-
mast A noktasina yapilir ve standart armut seklinde doz
dagilimi elde edilir. A noktasi, intrauterin tandem bo-
yunca eksternal os'un 2 cm istii ve 2 cm laterali olarak
tanimlanmistir ve anatomik olarak uterin arterin iire-
teri caprazladigi noktaya karsilik gelir. B noktas: ise A
noktasinin 3 cm lateralinde yer alir ve anatomik olarak
obturator lenf nodlarma karsilik gelir. Ayrica rektum
ve mesane noktalarinin aldig1 dozlarin raporlanmasi
onerilir. Rektum noktasi, vajen arka duvarinin 5 mm
Otesi olarak tanimlanmistir. Mesane noktasi ise lateral
filmde 7 cc kontrast madde ile sisirilen mesane balonu-
nun arka yiizii, 6n filmde ise merkezi olarak belirlenir.
2B-BRT’nin en onemli kisithiliklari; hedef ve RAO’larin
gorillememesi, timor regresyonunun dikkate alinma-
masl, A noktasinin tiimoére gore degil aplikatore gore
tanimlanmasi ve 4B hedef dozunun degerlendirilme-
sinde yetersiz kalmasi olarak siralanabilir.[5]

U¢-Boyutlu Brakiterapi (3B-BRT)

3B-BRTde goriintii kilavuzlugunda BRT uygu-
lanir. “The Groupe Européen de Curiethérapie and
the European Society for Radiotherapy & Oncology”
(GEC-ESTRO) galigma grubu tarafindan 2005 yilinda
GK-ABRT i¢in rehber kilavuz yaymlanmistir.[6] GEC-
ESTRO onerilerine gore aplikasyon MRG esliginde
yapilir, hedef hacimler ve RAO’lar konturlanir, 3B doz
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tanimlamasi sonrasi doz-hacim histogramlar1 olugtu-
rulur ve doz optimizasyonu yapilarak hedefin istenilen
dozu almasi ve RAQ’larin belirli referans limitler i¢in-
de kalmasi saglanir.[7-9]

3B-BRT’nin en 6nemli avantajlary; daha dogru ap-
likasyon yapilabilmesi, hedef hacim ve RAO’larin go-
riilerek konturlanmasi, timoér hacmi ve yerlesiminin
dikkate alinmasidir. Béylece hedef hacim ve RAO doz-
lar1 daha dogru olarak belirlenebilir. Ancak 2B-BRT’ye
gore daha fazla tecriibe ve zaman gerektirir, ayrica ma-
liyeti daha ytiksektir.

3B-BRT siireci; uygun sedasyon ve analjezinin ya-
pilmast, genel anestezi altinda muayene ve uygun apli-
katorlerin yerlestirilmesi, goriintilleme, hedef hacim ve
RAOQ’larin konturlanmast, aplikator rekonstriiksiyonu,
planlama ve plan degerlendirme basamaklarindan olu-
sur. Gerekli minimum donanim BRT sistemi, BT ve BT
uyumlu aplikatérleri icermelidir.

BRT aplikasyonunun dogrulugu direk olarak lokal
kontrol ve sagkalim ile iliskilidir. Corn ve ark’larinin
¢alismasinda, uygun aplikasyon vyapilan olgularda
5-yillik lokal kontrol oranlar1 %68 iken, uygun olma-
yan aplikasyon varliginda %34’tir (p=0.02).[10] Bes
yillik sagkalim oranlari ise istatistiksel anlamli olmasa
da uygun aplikasyon varliginda daha yiiksek bulun-
mustur (%60 vs. %40).

Hastalarda 2B olarak uygun oldugu distiniilen ap-
likasyon 3B olarak degerlendirildiginde uygun olma-
yabilir. Bu nedenle giiniimiizde BRT aplikasyonu ve
planlamasinin goriintii kilavuzlugunda yapilmasi 6ne-
rilmektedir. Bu amagla USG, BT ya da MRG kullanila-
bilir. USG ile uterin perforasyon, retrovert uterus, asiri
antevert uterus, endoservikal kanal yoklugu ya da yanls
pasaj varlig1 degerlendirilebilir.[11,12] BT, 3B-BRT'de
ulagimi en kolay olan ve en yaygin kullanilan gorintii-
leme teknigidir. BT ile mesane ve rektum daha iyi de-
gerlendirilir, aplikator rekonstriiksiyonu daha kolaydir.
Ancak uterus, para-uterin dokular, serviks ve tiimor
ayriminin kot olmasi, hastalik boyutunun net deger-
lendirilememesi ve hedefin MRG’ye gore daha biiyiik
konturlanmasi en 6nemli kisithliklaridir.[13,14]

BRT planlamasinda altin standart ise MRG-temelli
planlamadir. Daha iyi gortintii kalitesi (T2 agirlikli),
yumusak doku rezoliisyonunun ¢ok iyi olmasi, gercek
cok planli gériintiileme yapilabilmesi ve uterus, para-
uterin dokular, serviks ve tiimoér ayriminin daha iyi
olmasi en 6nemli avantajlaridir. Ancak pahali olmasi,
MRG uyumlu aplikatorlerin gerekliligi, tecriibe gerek-
tirmesi, ciddi lojistik ve zaman gerekliligi en 6nemli
kisitliliklaridir. MRG-temelli BRT yapilabilmesi i¢in
oncelikle en az 6 ay ve/veya 30 hastada konturlama
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yapilmast onerilmektedir.[15] Literatiirde hedef ha-
cimler icin BT ile MRG konturlari karsilastirildiginda,
BT ile serviksin sistematik olarak daha biiyiik ¢izildigi,
lateral uzaniminin daha fazla oldugu ve BT ile MRG
konturlar1 arasinda %20 oraninda fark oldugu bildi-
rilmistir.[14]

Planlama amacli MRG, BRT o6ncesinde aplikator-
sliz, yalniz ilk fraksiyonda aplikatorlii ya da her fraksi-
yonda aplikatorlii ¢ekilebilir. GEC-ESTRO 6nerilerine
gore MRG, ERT oncesi ve BRT sirasinda aplikatorlii
cekilmelidir.[6] Ancak giiniimiizde bir¢ok merkezde
aplikator yerlestirildikten sonra MRG gekilememekte
ve tedavi planlar1 siklikla BT egliginde yapilmaktadir.
Bu nedenle BT-temelli BRT planlanan olgularda BRT
oncesi MRG ¢ekilmesi ve planlama BT (aplikatorlii)
gorintiileri ile flizyon yapilmasi 6nerilmektedir. Potter
ve ark’larinin 2016 yilinda yaymlanan ¢alismalarinda
serviks kanserli hastalarin BRT’sinde hedef tanimla-
masinda aplikatorlii ya da aplikatorsiiz MRG’nin rolii
incelenmistir.[13] Bu ¢alismada BRT oncesi ¢ekilen
MRG™nin (aplikatorsiiz), BT esliginde BRT planlanan
evre I timorlerde ek yarar1 olmadigi, ERT ile iyi ya-
nit alinan ve siirh rezidii parametriyal tutulumu olan
evre IIB ve sinirli evre IIIB tiimorlerde hedef hacim-
lerin ¢iziminde yeterli ve yararli oldugu gosterilmistir.
BRT 6ncesi ¢ekilen MRG, yalmiz BT ye gore daha bii-
yik ¢izilen hacimleri azaltir. Bityiik tiimori ve ciddi
parametriyal tutulumu olan daha ileri evre olgularda
(distal parametriyal tutulumu olan evre IIB hastalik ve
sinirli ERT yanity; pelvik duvar infiltrasyonu olan evre
IIIB ve evre IVA hastalik) ise aplikatorli MRG ¢ekil-
mesi 6nerilmektedir.

Serviks kanserlerinde 3B-BRT uygulamalar: i¢in
Haziran 2016da GEC-ESTRO isbirligi ile ICRU 89
raporu yaymlanmigtir.[16] Temel olarak, ICRU 38 ra-
poru GEC-ESTRO rehberine gore bigimlendirilmistir.
Amag, hedef hacimlerde dozun konformalitesi i¢in
goruntillemenin kullanilmasi ve RAO’larin etkin bir
sekilde korunmasidir. Tiimér igin yiiksek ve orta riskli
klinik hedef hacimler (CTV-THR, CTV-TIR) ve gorii-
niir timor hacmi tanimlanir (GTVT). Doz degerleri
D90, D98, D50 vb. ile ifade edilir. Rektum, mesane ve
sigmoid igin 0.1 cc ve 2 cc’nin aldig1 doz degerleri ta-
nimlanir. ICRU 38den farkli olarak rektovajinal nokta
doz tanimlamasi yapilmistir. Ayrica orta ve alt vajen
dozlarinin rapor edilmesi 6nerilir.

Literatiirde hedef hacimler acisindan 2B-BRT ile
3B-BRT planlamas: karsilagtirildiginda, Michigan se-
risinde, nokta temelli planlamalarda BT'de goriinen
serviksin sistematik olarak daha diisiik doz aldig: bil-
dirilmistir.[17] Loyola serisinde, BT ile tanimlanan he-
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def hacimlerin hastadan hastaya degistigi (12-39 ml) ve
biiyiik hacimli tiimoérlerde nokta temelli planlamalar ile
serviks dozunun regetelenen dozdan %40 daha diisiitk
oldugu gosterilmistir.[18] RAO’lar agisindan bakildi-
ginda ise 2B ve 3B planlamalarda rektum dozlarinin
uyustugu ancak ICRU mesane noktasina gore tanimla-
nan dozlarin 3B planlamaya gére daha diisitk tahmin
edildigi bildirilmistir.[19] Ayrica daha 6nce 2B-BRT
planlamalarinda tanimlanmayan sigmoid kolon ve ince
barsak dozlar1 3B-BRT planlamalari ile tanimlanabil-
mektedir.[20] Ozellikle kiiciik serviksi olan olgularda
3B-BRT planlamasi ile RAO dozlari azaltilabilir.[20]

Gorintii Kilavuzlugunda Adaptif Brakiterapi
(GK-ABRT)

Gliniimiizde serviks kanserli hastalarda 3B-BRT
uygulamasimin standart yaklasim olmas: ile birlik-
te GK-ABRT uygulamalar1 giindeme gelmistir. BRT
uygulamalarinda hem fraksiyon sirasinda hem de
fraksiyonlar arasinda organ hareketleri ve timor reg-
resyonuna bagli olarak geometrik belirsizlikler mev-
cuttur.[21-23] Bu belirsizlikler RAO’lar i¢in yaklagik
%20 oraninda iken yiiksek riskli klinik hedef hacim
(HRCTYV) i¢in yaklasik %10 oranindadir.[23] Litera-
tiirde serviks kanserli olgularda tiimoriin yaklagik 21.
giinde %50 oraninda kiigiildiigii gosterilmistir.[24] Bu
nedenle GK-ABRT planlamasi i¢in tani ve BRT 6ncesi
tekrarlayan jinekolojik muayene ¢ok 6nemlidir. Mua-
yene sirasinda tiimoriin uzanimi degerlendirilmeli ve
3B klinik ¢izimler yapilmalidir.[6,7,25] Fraksiyonlar
arasinda da aplikator degisiklikleri, HRCT'V, orta riskli
klinik hedef hacim (IRCTV) ve RAO varyasyonlarina
bagh olarak degisiklikler gozlenmektedir. Geometrik
belirsizlikler ancak BRT ve hemen tedavi 6ncesi goriin-
tilleme ile azaltilabilir. BRT planlamalarindaki diger bir
belirsizlik ise GTV, HRCTV ve IRCTV konturlamasin-
dan kaynaklanan belirsizliklerdir.[6] Tiim bu belirsiz-
likler nedeniyle her BRT fraksiyonu éncesinde yeniden
planlama yapilmasi 6nerilmektedir.[8]

GK-ABRTde, tiimor regresyonu ve aplikatoriin
pelvik organlarla olan iliskisindeki degisiklikler dikka-
te alinarak her fraksiyonda yeniden planlama yapilir.
Her BRT aplikasyonu sonrasi planlama amagh BT ya
da MRG ¢ekilir, GTV ve CTV yeniden konturlanir, 6n-
ceden tanimlanmis doz planlama hedeflerine gore doz
optimizasyonu yapilarak kisiye 6zel izodoz dagilimi
elde edilir.

GK-ABRT ile RAO’lar daha iyi korunur, bdylece
radyasyona bagli morbidite azalir. Ozellikle bityiik re-
zidli tiimori olan olgularda, ¢ok kiigiik rezidii serviks
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ya da uterus varliginda ve kétii anatomisi olan olgular-
da terapétik oran artar.[26] Anatomik yapiya gore apli-
kator se¢imi yapilabilir. Radyoaktif kaynak ile topogra-
fi arasindaki optimal iliski saglanir. Kiigiik tiimorlerde
yalniz intrakaviter BRT, bityiik tiimérlerde ise kombine
intrakaviter ve interstisyel BRT uygulanabilir. Ozellikle
orta ya da distal parametriyal uzanimi olan, asimet-
rik timorli, distal vajinal tutulumu (evre IITA) ya da
paravajinal uzanimi olan olgularda ve uygun olmayan
anatomi varliginda interstisyel BRT eklenmesi oneril-
mektedir.[27,28] Parametriyal tutulumu olan olgular-
da intrakaviter BRT ve parametriyal boost ile kombine
intrakaviter ve interstisyel BRT karsilagtirildiginda,
hedef kapsanmasi ve RAO’larin korunmasi agisindan
kombine yaklasim istiin bulunmugtur.[29-31] Fokdal
ve ark’larinin 2016 yilinda yayinlanan ¢alismalarinda,
lokal ileri evre serviks kanserli hastalarda (n=610, ret-
roEMBRACE) biiyiik tiimor varliginda, kombine intra-
kaviter ve interstisyel GK-ABRT yaklagimi ile doz eska-
lasyonu yapilarak ge¢ toksisite oranlari artmadan lokal
kontrol oranlar1 artmis, dolayisiyla terapotik oranda
iyilesme saglanmistir.[32] HRCTV hacmi (39£25 vs.
33+24, p<0.01) ve HRCTV D90 (92£13 vs. 83%14,
p<0.01) degerleri istatistiksel anlamli olarak kombine
intrakaviter ve interstisyel BRT uygulanan olgularda
daha ytiksektir. Tim hasta grubunda ve hedef hacmi
kiigiik olan olgularda (HRCTV <30 cc) lokal kontrol
agisindan yalniz intrakaviter BRT ile kombine intraka-
viter ve interstisyel BRT arasinda istatistiksel anlamli
fark saptanmamustir (p=0.06 ve p=0.50). Hedef hacmi
biiyiik olan olgularda ise (HRCTV 230 cc) 3-yillik lo-
kal kontrol oranlar1 kombine intrakaviter ve interstis-
yel BRT varliginda %10 daha yiiksektir (p=0.02).

Klinik Sonuclar

Serviks kanserlerinde GK-ABRT ile 2B-BRT’nin
kargilagtirildig1 retrospektif tek merkezli calisma so-
nuglari, prospektif ¢ok merkezli STIC ¢aligmasi ve
retroEMBRACE/EMBRACE ¢ok merkezli calisma so-
nuglarina dayanilarak klinik sonuglarin GK-ABRT ile
daha iyi oldugu gosterilmistir.[32-48] 2B-BRT ile lokal
kontrol oranlar1 yaklasik %80-95tir.[49] Evre IB1 ve
kiigiik evre IIB tiimorlerde lokal kontrol oranlar: yiik-
sek iken biiyiik tiimorlerde ve uygun olmayan anatomi
varliginda lokal kontrol oranlar1 azalir. GK-ABRT ile
3-yillik lokal kontrol oranlari ise evre IB1-IB2 hasta-
likta %98-100 ve evre IIB hastalikta %93-96'dir.[33,43]
Ayrica GK-ABRT ile 2B-BRT’ye gore gastrointestinal
ve genitoliriner grad 3-4 ge¢ toksisite oranlar1 azalir
(<%6 vs. ~%15).[26,43]
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Serviks kanserli hastalarda siklikla 45-50.4 Gy ERT
sonrasi 5x6 Gy, 4x7 Gy ya da 3x8 Gy fraksiyon semala-
rinda BRT uygulanmaktadir. Toplam radyoterapi (RT)
dozu “2 Gy fraksiyon dozunda esdeger doz” (EQD2)
ile ifade edilir. EQD2, D x [(d + a/B)/2 + o/P] esitligi
kullanilarak hesaplanir. “D” toplam dozu ve “d” fraksi-
yon dozunu ifade eder. a/P degeri, ge¢ dokular igin 3 ve
timor icin 10 olarak alinir. Literatiirde serviks kanser-
li hastalarda A noktas: dozu ile lokal kontrol arasinda
iliski oldugu ilk olarak 2B-BRT ¢aligmalarinda goste-
rilmistir.[50,51] Takiben GK-ABRT c¢alismalarinda
da doz-yanit iliskisi saptanmig ve doz eskalasyonu ile
mitkemmel lokal kontrol oranlar: elde edilebilecegi bil-
dirilmigstir.[26] Ozellikle biiyiik timorlerde GK-ABRT
ile HRCTYV dozu arttirilabilir.[5]

Potter ve ark., 1998-2003 yillar1 arasinda teda-
vi edilen 145 evre IB-IVA serviks kanserli hastada
definitif RT + sisplatin kemoterapisi sonuglarini in-
celemislerdir.[26] Olgulara 2001 yilindan itibaren
MRG-temelli BRT uygulanmistir ve ortalama D90
degeri 86 Gydir. Bu ¢aligmada ortanca 51 aylik izlem
stiresinde, GK-ABRT ile GS (%53 vs. %64, p=0.03) ve
kansere-6zel sagkalim (%62 vs. %74, p=0.13) oran-
larinda artig gozlenmistir. Sonuclardaki iyilesme yal-
nizca >5 cm tiimori olan olgulara sinirhidir: GS %28
vs. %58 (p=0.003) ve kansere-6zel sagkalim %40 vs.
%62 (p=0.07). Bu ¢alismanin giincellenmis sonuglar:
2011 yilinda yaymlanmustir. Lokal ileri evre serviks
kanserli 156 hastaya 45-50.4 Gy 3B-konformal ERT +
es zamanl: sisplatin kemoterapisi sonrast 4x7 Gy GK-
ABRT uygulanmustir.[33] Ortanca 42 aylik izlem siire-
sinde, tam yanit oran1 %97 ve 3-yillik lokal kontrol, GS
ve kansere 6zel sagkalim oranlari sirastyla %95, %68
ve %74’tiir. Ug-yillik lokal kontrol orani 2-5 cm tiimé-
rii olan olgularda %98 iken, 5 cnv’in {izerinde timori
olan olgularda %92dir (p=0.04).

Vienna Grubunun diger bir ¢aligmasinda evre IB-
IVA serviks kanserli 141 hastaya 45-50.4 Gy ERT +
sisplatin kemoterapisi sonrast 4x7 Gy MRG kilavuz-
lugunda BRT uygulanmistir.[52,53] MRG uyumlu
Stockholm tipi tandem-ring aplikatorleri kullanilarak,
ERT 6ncesi ve ilk BRT fraksiyonunda MRG goriintiile-
ri alinmigtir. Lokal ileri evre olgularda klinik gereklilik
durumunda ek interstisyel kataterler yerlestirilmis-
tir. Ug yillik lokal kontrol oranlari, HRCTV D90 <87
Gy ise %80 ve >87 Gy ise %96; HRCTV D100 <66 Gy
ise %83 ve >66 Gy ise %93’tiir. Bu ¢aligmada IRCTV
dozu, klinik sonuglar ile iligkili bulunmamustir. Kiigtik
tiimorlerde lokal kontrol agisindan doz-yanit iliskisi
gozlenmezken, >5 cm tiimorii olan olgularda doz-yanit
iligkisi belirgindir.
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Cok merkezli, prospektif, non-randomize Fransiz
STIC ¢aligmasinda ise 2B-BRT ile 3B-BRT sonuglar:
karsilastirilmigtir.[42] Caligmaya 705 kadin hasta dahil
edilmigtir ve siklikla BT-temelli BRT uygulanmugtur. Iki-
yillik lokal relapssiz sagkalim oranlari 2B-BRT ile %73.9
iken 3B-BRT ile %78.5'tir (p=0.003). Grad 3-4 toksi-
site oranlar1 ise 2B-BRT uygulanan olgularda %22.7,
3B-BRT uygulanan olgularda ise %2.6dir (p=0.002).

GK-ABRT ile iliskili ilk klinik ¢aliyma sonuglarini
takiben, lokal ileri evre serviks kanserlerinde MRG-
temelli GK-ABRT nin roliiniin incelendigi ¢cok merkezli
prospektif gézlemsel “EMBRACE” (A European study
on MRI-guided brachytherapy in locally advanced
cervical cancer) caligmasi planlanmistir. Bu ¢alismaya
2008-2015 yillar1 arasinda toplam 1412 hasta alinmustir.
[45-48] Prospektif olarak dizayn edilen EMBRACE ¢a-
ligmasinin sonuglarinin olgunlagsmasinin zaman alacag:
ditiniilerek, es zamanli olarak retrospektif “retroEMB-
RACE” ¢alismasi baglatilmis ve lokal ileri evre serviks
kanserlerinde GK-ABRT icin ilk ¢ok merkezli klinik so-
nuglar 2016 yilinda yayinlanmustir.[32,43,44]

RetroEMBRACE c¢aligmasinin ilk klinik sonugla-
rina gore lokal ileri evre serviks kanserlerinde, GK-
ABRT ile pelvik kontrol ve sagkalim oranlarinda iyiles-
me saglanmustir.[43] Toplam 12 merkezden 731 hasta
calismaya dahil edilmistir. Olgulara BT ya da MRG ki-
lavuzlugunda BRT uygulanmistir ve GEC-ESTRO 6ne-
rileri dikkate alinmigtir. Ortanca HRCTV D90 degeri
87£15 Gydir. Ortanca 43 aylik izlem siiresinde GK-
ABRT ile yaklasik %10 lokal kontrol, pelvik kontrol,
kansere-6zel sagkalim ve GS yarari1 saglanmistir. Ug-
ve 5-yillik lokal kontrol, pelvik kontrol, kansere-ozel
sagkalim ve GS oranlari sirasiyla %91/%89, %87/%84,
%79/%73, %74/%65tir. Tedavi katkisi ozellikle ileri
evre olgularda belirgindir. GK-ABRT ile HRCTV’ye
daha yiiksek dozlar verilebilmesi daha iyi klinik sonug-
lar ile iliskilidir. Bes-yillik grad 3-5 morbidite ise %5-7
oraninda gozlenmistir.

RetroEMBRACE ¢alismasina ait diger bir makale
2016 yilinda Tanderup ve ark’lar tarafindan yayinlan-
mustir.[44] Lokal ileri evre serviks kanserli 488 hastaya
ERT + kemoterapi sonrasi MRG-temelli BRT uygu-
lanmis ve lokal kontrole tiimor dozu, tiimér hacmi ve
toplam tedavi siiresinin etkisi incelenmistir. Ortanca
46 aylik izlem siiresinde, 43 lokal basarisizlik gozlen-
migtir. HRCTV dozu (D90) lokal kontrol ile iliskili
bulunmugstur (Gy basina HR 0.967, p=0.022). HRCTV
hacmindeki artis (1 cm? artis icin HR 1.017, p=0.004)
ve toplam tedavi siiresindeki uzama (1 giin uzama i¢in
HR 1.023, p=0.004) ise lokal kontrol oranlarinda azal-
ma ile iligkilidir. HRCTV hacmindeki 10 cm?® artis ve
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toplam tedavi stiresindeki 1 hafta uzama igin ek 5 Gy
gereklidir. GK-ABRT uygulanan olgularda da toplam
tedavi siiresi <50 giine sinirlandirilmalidir. Bu calis-
manin en 6nemli yeni bulgusu, HRCTV D90 yaninda
IRCTV D100 ve GT Vrezidii D100 degerlerinin de lokal
kontrol ile iligkili bulunmasidir. Sinirli HRCTV boyutu
(20 cm’®) olan olgularda 7 haftada uygulanan HRCTV
D90 =85 Gy ise 3-yillik lokal kontrol orani >%94tiir.
Bu oran orta boyutlu (30 cm?) olgularda >%93 iken,
bityiik timor boyutu (70 cm?) olan olgularda >%86dur.
Tumor boyutuna gore 85 Gyden, 90-95 Gye doz es-
kalasyonu yapilabilen olgularda lokal kontrol %1-4
oraninda artar. Bu ¢alismaya gore HRCTV dozunun
(D90) 90-95 Gy araliginda olmas: Onerilmektedir.
IRCTV ve GTVrezidii dozlar1 (D98) sirasiyla 260 Gy
ve 295 Gy ise HRCTV D90 85 Gy degerleri ile benzer
lokal kontrol saglanir.

Tiim bu veriler 15181nda hedef hacimlerde yanita da-
yali multiparametrik doz tanimlamasi yapilmas: 6ne-
rilmektedir. Bu amagla Mart 2016'da prospektit EMB-
RACE II ¢alismasi baglatilmistur.

Sonug olarak lokal ileri evre serviks kanserlerin-
de GK-ABRT ile daha fazla oranda RAO korunarak
HRCTYV igin doz eskalasyonu yapilabilir. Béylece lokal
kontrol ve sagkalim oranlari artarken, morbidite oran-
lar1 azalir. Ancak BRT uygulanan departmanlarda bu
konu ile ilgilenen tecriibeli 6zel bir ekip olmali ve teda-
vi planlamast i¢in ciddi zaman ayrilmalidir. Gelecek-
te AMIGO (Advanced Multimodality Image Guided
Operating Room) gibi hasta hareketinin minimuma
indirildigi, aym1 odada hem goériintiileme hem de te-
davi uygulamasina izin veren yeni sistemler ile tedavi
dogrulugunun daha da arttirilmas: hedeflenmektedir.
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