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Brakiterapide Fraksiyon Ici ve Fraksiyonlar Arasi
Belirsizlikler, Gorlintileme Strajileri (MRG/BT),
Deformable Registrasyon ve Belirsizlikler
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Giris

Son yillarda goriintiileme ve bilgisayar teknoloji-
sindeki gelismeler, Ekternal radyoterapide (EXRT) ol-
dugu gibi Brakiterapide de 6nemli katkilar saglamigtir.
Iki boyutlu uygulamalarda doz regetelendirme icin re-
ferans noktalar kullanilirken, gortintiilemenin tani ve
tedavi planlama siirecine katilimi ile 3 boyutlu olarak
hesaplanan doz dagilimlarinda hedef ve kritik organ-
larin hacim dozlari belirlenerek doz hacim histogram-
larinin (DVH) degerlendirilmesine gegilmistir. Tedavi
planlarmin her fraksiyonda yeniden goriintilenerek
optimizasyonu ile artik dort boyutlu (4B) goriintilleme
tabanli adaptif brakiterapi uygulamalar: yapilabilmek-
tedir. Modern Brakiterapi teknikleri ile fraksiyondan
fraksiyona aplikator geometrisinin degismesi, organla-
rin dolulugu, boslugu veya yer degistirmelerinin taki-
bi yapilarak bu degisikliklerin doz dagilimlarina etkisi
DVH yardimiyla belirlenebilmektedir.

Her ne kadar hacimler 3 boyutlu olarak tanimlansa
da, tedaviye bagh olarak timériin kiigiilmesi, aplika-
toriin yer degistirmesi, mesane ve rektumun dolu veya
bos olusuna bagli olarak hedef hacim ve risk altindaki
organlar (RAO) ile ilgili belirsizlikler tedavi basarisi-
n1 olumsuz etkilemektedir. Organlarin $ekil, boyut ve
pozisyon degisiklikleri, eksternal radyoterapide oldugu
gibi brakiterapide de 6nemlidir.

ICRU 89 numarali raporunda; Fraksiyon i¢i (intra

application) belirsizlikleri, bir brakiterapi fraksiyonun-
da, goriintiileme, planlama ve absorbe dozun verilmesi
arasinda ortaya ¢ikan degisiklikler olarak tanimlamak-
tadir. Goriintii rehberliginde brakiterapi uygulamasin-
da, goriintiileme ve absorbe doz verilmesi arasinda,
konturlama ve planlama siiresi ortalama 3 saat kadar
zaman alir. Aplikatdr geometrisi ve/veya organ ha-
reketleri bu periyot boyunca aplikasyon teknigine ve
hastaya bagh olarak degisebilir. Intrafraksiyon organ
hareketleri veya aplikatoriin yer degistirmesi hesapla-
nan ve verilen doz arasinda tutarsizlia neden olur.[1]

Puls doz hizli (PDR, puls dose rate) brakiterapide
intra fraksiyon degisim pulslar arasinda ve puls sirasin-
da ortaya ¢ikan degisimi kapsar. PDR i¢in intra fraksi-
yon degisim, 1s1nlama zamaninin devam ettigi siirenin
tamamindaki degisimi tanimlar. Iyi bir brakiterapi ap-
likasyonunda aplikator tiimore sikica sabitlenir. Boy-
lece intra fraksiyon organ hareketi tiimoriin absorbe
dozunda ¢ok kiigiik bir etki yaratir.

Fraksiyonlar arasindaki (inter fraction) belirsizlik-
ler ise goriintilleme, planlama ve aplikasyonun ayni
oldugu brakiterapinin iki fraksiyonu arasinda ortaya
¢ikan degisiklikler olarak tanimlamistir. Bu tip uygu-
lamalarda hastaya aplikasyon ve planlama yapilarak ilk
fraksiyonu verildikten sonra aplikatorler ¢ikarilmadan
bekletilerek ikinci fraksiyon uygulanir. Bir hafta sonra
yeni yapilan aplikasyonla 3. ve 4. fraksiyonlar uygula-
nir. Yapilan bir tedavi plani ve aplikasyonla birden fazla
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HDR 1s1nlama yapildiginda, bir fraksiyondan digerine
ortaya ¢ikan belirsizlikler tespit edilemediginden dii-
zeltmek miimkiin olmaz. Bu tip uygulamalarda zama-
nin uzamast ile belirsizlikler artar.

Aplikasyonlar arasi (Inter-application) belirsizlikler
ise, Iki farkli brakiterapi aplikasyonu arasinda ortaya ¢1-
kan degisiklikler olarak tanimlamustir. {lk fraksiyonda
yapilan goriintiileme ile ikinci fraksiyon icin yeniden
yapilan goriintiileme arasindaki, aplikasyon yerlesimi
ve organ degisikliklerine bagh aplikasyonlar arasi fark-
lar yeniden yapilan optimizasyonla en aza indirilebilir.
Ideal olan, her fraksiyon icin yeniden yapilan goriin-
tilleme ile degisiklikler goz 6ntine alinarak hesaplama
ve optimizasyonla fraksiyonlar arasindaki belirsizlikle-
ri minimumda tutmaktir. Ancak yinede sistematik ve
random belirsizliklerden dolay1 verilen absorbe dozun
recetelendirilen doz olmama ihtimali vardir.[2-7]

BRT igin bir belirsizligin analizi daha az fraksiyon-
da verilmesi nedeni ile EBRT den farklidir. BRT de
toplam absorbe dozun daha dogru olarak degerlendi-
rilmesi ile ilgili son yillarda ¢ok sayida ¢alisma yapil-
maktadir.[5,8-10]

Her brakiterapi uygulamasinda Bilgisayarli Tomog-
rafi (BT) ve Manyetik Rezonans goriintiileme (Magne-
tic Resonance Imaging, MRI) i¢in eger kosullar uygun
degilse, MR ve BT sadece ilk fraksiyon igin kullanilabi-
lir. Bu durumda izleyen fraksiyonlarda ilk fraksiyonun
tedavi plan1 kullanilir. Eksternal radyoterapide siklikla
kullanilan bu uygulamada, ilk 1sinlamadan dnce olus-
turulan tedavi plani tiim fraksiyonlar i¢in kullanilmak-
tadir. EBRT de planlamalar i¢in inter fraksiyon belir-
sizlikler g6z 6niine alinarak PTV marj1 verilir ve tedavi
plan: bu hacim i¢in olusturulur. Brakiterapide ise ayni
sekilde tedavi plani olusturulmas: olasiligi sinirhidir.
Brakiterapide absorbe doz gradienti olduk¢a anlam-
lidir. PTV’yi homojen dozla kaplama manipulasyonu
hizli absorbe doz diistisii nedeniyle yapilamaz. Braki-
terapide organlarin aplikatérle birlikte hareket etmesi

] N, 4

Sekil 1. Fraksiyondan fraksiyona aplikatorlerin yerlesimi arasindaki farklilik iki BT nin fiizyonu yapilarak (a) axial (b) ko-
ronal (c) sajital diizlemlerde degisim gorilmektedir.
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nedeni ile EBRT’ye gore organ hareketleri ¢ok kii¢itk
olmasina ragmen yinede bu degisiklikler beklenmeyen
yiksek ve diigiik absorbe dozlara neden olur. Birden
fazla brakiterapi uygulamasi i¢in sadece bir goriintiile-
me kullanilarak 1ginlanan ve raporlanan dozlarda bazi
sistematik belirsizlikler ortaya ¢ikar. MR ve BT nin her
fraksiyonda uygulanmadig1 durumlarda inter aplikas-
yon degisim tespit edilemeyecegi i¢in kompanse edil-
mesi miimkiin degildir.

Ard arda uygulanan brakiterapi fraksiyonlar: ara-
sinda hedefin kiictilmesi halinde, hedefe verilen doz
tahmin edilenden daha yiiksek olacaktir. BRT fraksi-
yonlar1 devam ederken olan hedef kii¢iilmesi, aplika-
toriin RAO% yaklagmasina yol agar, bu da RAO’larin
ilk fraksiyonda tahmin edilenden daha yiiksek doz
almasina neden olur. EXRT uygulamasinin ilk hafta-
larinda BRT baglanirsa, tiimoriin kiictilmesi hedef ve
RAO'n ortalama toplam dozunun sistematik olarak
4-6 Gy daha disiik tahmin edilmesine neden olur.[9]
EXRT’nin sonuna dogru kiiciilmenin ¢ogu olduktan
sonra (4-6 hafta sonra) 6zellikle BRT ile tedavi edilen
kiigiik tiimorler intrakaviter BRT i¢in daha stabil hale
gelir.[5] Intrakaviter ve interstisyel tedavinin kombine
oldugu uygulamalarda, ignelerin aplikatore yerlestiril-
mesi her uygulamada ayni sekilde tekrar edilemeyece-
¢i i¢in ayn1 tedavi planinin kullanimi istenmez. Béoyle
durumlarda her uygulamada yeniden goriintiileme ve
optimizasyon onerilir. $ekil 1de, iki uygulama BT sinin
fizyonu yapildiginda fraksiyondan fraksiyona aplika-
torlerin yerlesimi arasindaki farklilik goriilmektedir.

Fraksiyon i¢i ve aplikasyonlar aras: belirsizliklerin
doza etkisini inceleyen Nescovil ve ark. nin yaptig1 cok
merkezli caligmada, farkli aplikatorler ve teknikler uy-
gulayan 6 ayr1 merkezde 120 hastaya ait 363 goriintii ve
kontur seti analiz edilmis, 3 merkez intra aplikasyon, 3
merkez inter aplikasyon degisimi incelemistir. flk uy-
gulamaya ait BT veya MR gortintiileri referans alinarak
sonraki goriintilemeler referans imajla karsilagtiril-




Senkesen.

75

Brakiterapide Fraksiyon ici ve Fraksiyonlar Arasi Belirsizlikler, Griintiileme Strajileri (MRG/BT), Deformable Registrasyon ve Belirsizlikler

mistir. Tim o6rneklerde, standart sapmadaki degisim
hastaya 6zel olarak cok fazla degistigi i¢in random de-
gisimler ¢ok yiiksek bulunurken, RAO larin D2cc doz-
larindaki sistematik degisikliklerin dozimetrik ortala-
masi (mean) <%5 (mindr) disiik olarak bulunmustur.
Calismada fiziksel dozlardaki inter fraksiyon random
belirsizlikler (standart Sapma), RAO i¢in %20-30, HR
CTV igin %10-15 olarak bildirmistir. Tim grupta or-
talama doz degisimi, mesane igin %0.6+19.5 , rektum
i¢in %4.1£21.7, Sigmoid i¢in %1.6+26.8, HRCTV, D90
igin %-1.1+13.1 olarak bildirilmigstir. Bu belirsizlik-
lerin toplam tedavi dozuna etkisi 2 Gy esdegeri doz
(EQD2Gy) olarak HRCTYV igin 2 Gy-4 Gy, OAR i¢in 4
Gy-8 Gy oldugu bildirilmistir. Inter ve intra farksiyon
analiz ayn1 zamanda konturlama ve apliaktor tanimla-
maya (rekonstriiksiyona) bagh belirsizlikleri de kapsa-
maktadir.[10]

Doz gradienti Intrakaviter uygulamalarda kaynak-
tan 1-3 cm mesafede mm bagina %5-12 oraninda de-
gisir. Geometrik belirsizlikler ¢ok kiiciik olsa bile doz
gradientinden dolay1 tiimor ve RAO lardaki etkisi kri-
tik olabilir.[11]

Belirsizlikler tam olarak ortadan kaldirilamasa da,
Intra aplikasyon belirsizlikleri azaltmak i¢in iyi bir sa-
bitleme sistemi ve vaginal paking kullanilmasi. Inter
aplikasyon belirsizlikleri azaltmak i¢in ise her fraksi-
yonda goriintiileme yapilarak adaptif BRT yapilmasi
onerilmektedir.

Goriintiilleme Stratejileri

Jinekolojik kanserli hastalarda lokal, bolgesel ve
metastatik hastaligin degerlendirilmesinde, klinik bul-
gular, pelvik ve dijital muayene birlikte kullanilir. Has-
taligin evrelemesinde farkli tan1 yontemlerinden yarar-
lanilir (Ienfanjiografi, urografi, x-1s1n1, sistoskopi vs.).
BT ve MR gibi 3 boyutlu goriintiileme yontemleri son
yillarda EXRT ve BRT planlamalarinda yaygin olarak
kullanilmaya baglanmigtir. Tiimoriin tedavi boyunca
izlenmesinde ve tedavi sonras: takipte 3B yontemler
artik secenek haline gelmistir. BT-PET kombinasyonu
ile fonksiyonel goriintiileme ve fonksiyonel MR gériin-
tileme artik baglangic evrelemesinde ultrasonografi-
nin yerini almigtir. Ancak dijital tanisal goriintiileme-
lerin esas rolii goriintii rehberliginde intrakaviter ve
interstisyel uygulamalardir.[1]

Brakiterapide aplikatoriin yerlestirilmesinde ultra-
sonografi (US) gortintiillerinden siklikla yararlanilmak-
tadir. BT bir ¢ok Radyoterapi merkezinde rutin olarak
kullanilmaktadir. BRT i¢cin RAO larin, aplikatorlerin
ve intersitisyel ignelerin konturlanmasinda 6nemli yer
tutar. Ancak hedef hacmin tanimlanmasinda yetersiz
kalir.

Viswanathan ve ark. tarafindan yapilan ¢aligmada
BT de tanimlanan tiimériin boyutlari, MRa gore daha
biiyiik bulunmustur. Calismada 10 hastada BT ve MR’
da HR CTV (yiiksek riskli klinik hedef hacim) hacim-
leri konturlanmistir. MR ve BT tabanli goriintiilerde
konturlanan HR CTV’nin D901 (Voliimiin yiizde dok-
saninin aldig1 doz) karsilastirildiginda, MR’ la ¢izilen
HR CTV D90 5,6 Gy, BT ile gizilen HR CTV D90 4,6
Gy olarak bulunmustur.Fark istatistiksel olarak an-
lamhdir.[12] BT goriintilemede kontrast kullanimi
ile mesane ve rektum igin goriintii kalitesi artirilabi-
lir. Intravenoz kontrast serviksin merkezini, periferal
alanlardan daha goriiniir hale getirir. Uterin arterlerin
tanimlanmasinda ve serviksin {ist sinirinin ayird edil-
mesinde yardimei olur.

MR goriintiileme, BRTde servix, uterus, servikal
tiimorler ve paraservikal dokular1 ayirt etmede altin
standart olarak kabul edilmektedir. GEC-ESTRO ¢a-
lisma grubunun BRT i¢in tavsiye ettigi MR goriintiile-
me kosullar1 soyledir; Radyoterapiye baslamadan once
cekilen MR (Pre-RT MRI) tiimériin yayilimi ,bityiime
paterni ve tani sirasinda 3 boyutlu olarak anatomik ya-
pilarin topogrami hakkinda ayrintili bilgi vermelidir.
BRT igin ¢ekilen MR (BRT MRI), Aplikatorler yer-
lestirildiginde hedefin/timoriin uzanimi ve biiylime
paterni ve diger organlar hakkinda yeterli bilgi verme-
lidir. Pre-RT MRI /BRT MRI karsilastirmasi ile timo-
riin gerilemesinin tiim RT boyunca nitelik ve niceligi
hakkinda 4. boyutu da i¢ine alan (zamandaki degisimi)
kapsamli karsilagtirmas: yapilabilmesi i¢in MR goriin-
tillemenin ayni protokol ve ayni teknik kosullarda ya-
pilmasi gerekmektedir.

BRT uygulamalari i¢in aplikatorlerle birlikte ceki-
len MR goriintiilerinin, hedef ve diger organlarin kon-
turlanmasinda ve tedavi planlamasinda kullanilmas:
onerilmektedir. Iyi bir MR gériintiileme i¢in Para-axi-
al, sagital ve para koronal T2 agirhikli FSE (fast spin
eco) MR sekanslarina ek olarak, dogrulugu artirmak
i¢in en azindan aplikatoriin oldugu boélgeyi kapsayan
T1 agirlikli FSE, FLASH ve T1 agirlikli GRE (gradient
eco) MR sekanslarinin kullanilabilecegi bildirilmekte-
dir.[13]

BRT MR goériintiillemesi i¢in 0,1-1,5T manyetik
alan giicii yeterli goriintii kalitesi saglar. Tanisal radyo-
lojide giderek artan 3T ve fizeri giice sahip MR'larda
gorlintii distorsiyonu, artefakt ve BRT aplikatorlerinin
MR gortntiileme sirasinda 1sinma ihtimali bulunmak-
tadir. Uygun aplikatorler ve yeterli goriintii kalitesi
saglayan Brigham and Women’s Hospital 2012 yilindan
ve Wisconsin Universitesi 2014 yilindan beri 3T MR
kullanildigini bildirmektedir.
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Tan1 amacli (evreleme veya takip i¢in) gekilen pel-
vik MR goriintilemede oldugu gibi Pre-RT MRI ve
BRT MRI i¢inde pelvisin etrafini saran Yiizeyel Pelvik
koil kullanilmasi dnerilir. Intrarektal veya intravajinal
koiller kiigiik tiimorlerin goriintiilenmesinde kullanilir
ancak BRT goriintiilemesinde Koilin ¢ikarilmas: ha-
linde organlarin yer degistirmesine neden olacag i¢in
Onerilmez.

MR goriintilleme i¢in barsak hazirligina 2 giin 6nce
baglanir, barsak hareketlerini azaltmada intravenoz
veya intramuscular antispazmodik ilaglar uygulanir.
MR imaj kalitesini iyilestirmek i¢in anterior abdominal
duvarin hareket genligini azaltmada genis elastik bant
kullanilir.

Mesanenin tekrar edilebilir dolulugu i¢in goriin-
tileme ve BRT uygulamas: sirasinda ayni protokolun
kullanilmas: 6nerilmektedir. 0,2T MR igin foley kateter
icine diliie gadolinium kontrast, 1,5T i¢in serum fizyo-
lojik konulmast yeterlidir, MR igin Packing, ultrasound
jeli (en iyi kontrast) veya Gadoliniuma batirilmis gazl
bez ile yapilir.

Tanisal MR ve konturlama yapilan BRT MR fiiz-
yon yapilarak IR CTV (intermediate risk-orta risk kli-
nik hedef hacim) belirlenir.

Ee Siang Choong ve arkadaslarinin yaptig1 calis-
mada, olanaklar: kisitli olan merkezler icin alternatif
olarak Hibrit yaklasim sunulmaktadir. Bu ¢alismada
ilk fraksiyonda ¢ekilen MR iizerinde ¢izilen HR CTV
hacimlerinin sonraki fraksiyonlarda ¢ekilen BT tizeri-
ne aktarilarak yapilan planlarin dozimetrik olarak kar-
silagtirilmasi ve tedavi sonucuna etkisi aragtirilmistir.
Mayis 2008-2012 tarihleri arasinda 76 lokal ileri ser-
vical kanserli hasta caligmaya dahil edilmistir. 49 hasta
hibrid (CT/MR), 27 hasta 3frx MR goriintiileme yapil-
mis. Imajlarin ¢akistirilmas: aplikatére gore yapilmis
ve hastalar 41 ay izlenmistir. Calisma sonucunda Hib-
rit planlarin her fraksiyonda MR ¢ekilmesine alterna-
tif yaklasim olabilecegi yoniinde oldugu bulunmustur.
Biiyiik tiimorlerde MR tabanli uygulamalarin daha fay-
dali oldugu ve fundusda serviks tarafindan daha fazla
hareket olmasi nedeni ile hedefin yer degistirme olasi-
liginin akilda tutulmasi gerektigi bildirilmistir.[14]

Hani Al-Halabi ve ark. yaptig1 ¢calismada, CBCT ile
BRT uygulamalari alternatif bir yaklagim olarak sunul-
maktadir. Calismada CBCT’nin aplikatorlerin, hedef
ve RAO’larin tanimlanmasina yetecek goriintii kalite-
sine sahip oldugu bildirilmektedir. Eger BT brakiterapi
odasinda degilse, CBCT daha iistiin bir goriintiileme
yontemi olarak kullanilabilir. CBCT ile hasta masadaki
pozisyonu degismeden goriintiileme yapilarak tedaviye
alinabilir. Planlama 6ncesi ve tedavi 6ncesi CBCT c¢e-

Turk J Oncol 2017;32(Supp 1):73-79

kilerek intra aplikasyon degisim kontrol edilebilir. Bu
sayede transfer nedeni ile olabilecek aplikasyon belir-
sizliklerin en aza indirilebilecegi bildirilmektedir.[15]

GEC-ESTRO ¢alisma grubu aplikatorlerin goriin-
til lizerinde tanimlanmasi (applicator reconstructi-
on) prosediirii hakkinda onerilerde bulunmugtur. Bu
oneriler dogrultusunda aplikatér tanimi yapildiginda
inter-observer degisimin 0.5-1 mm den daha az oldu-
gu bildirilmektedir.[16] BRT nin keskin absorbe doz
gradienti 6zelligi nedeni ile aplikatériin yanlis pozisyo-
nu absorbe dozda hem hedef hem de RAO dozlarinda
sapmaya neden olur. Aplikat6riin Imm yer degistirme-
si %5-%8 doz degisimine neden olur. Aplikatérlerin 3
boyutlu imajlarda tanimlanmasi aplikatoriin tipine ve
gorintiilemede kullanilan modaliteye baglidir.

MRda kaynak kanallarini tanimlamak BT ve X-151n1
ile olandan daha zordur. BT ve x-151n1 goriintiilerinde
kiigitk metal igeren isaretleyiciler kullanilabildigi halde
MR da bakarsiilfatl su veya gliserin igeren isaretleyici-
ler kullanilmaktadir.

Goriintiilemelerde kesit kalinlig1 6nemli bir para-
metredir. Aplikatoriin belirlenmesinin dogru bir se-
kilde yapilmasini dogrudan etkiledigi i¢in 5 mm veya
daha az kesit kalinlig1 onerilmektedir. T2 agirlikli 3B
sekanslar apliaktor i¢ine konan markerlar: goriintiiler.
Hem aplikatoriin hemde organlarin konturlanmasi
ayni imaj sekanslarinda 3B goriintiilerden yaralani-
larak yapilabilir. Rekonstruksiyon, konturlarin oldu-
gu T2 agirlikli imajlarin diger imaj sekanslariyla (BT
veya ilave MR) fiizyonu gibi alternatif stratejileri icerir.
Ozellikle T2 aplikatérii dogru olarak tanimlamanin zor
oldugu ignelerin kullanildig1 imajlarda bu yaklagim
faydalidir. Ancak fiizyondan kaynaklanan belirsizlik-
lere aplikatoriin en tepe noktasinin tanimlanmasindan
gelecek belirsizliklerin eklenecegi goz oniine alinma-
lidir. Hatal: fiizyon, hatirt sayilir aplikatér tanimlama
hatasina neden olur, bunun doza etkisi de anlamli olur.

Aplikatorler BT/MR uyumlu olmalidir. Titanyum
veya plastik aplikatorler gibi MR uyumlu aplikatorler
piyasada ticari olarak bulunmaktadir. Kisiye 6zel tireti-
len MOLD aplikatérler de MR uyumludur. Metal olma-
yan aplikatorler manyetik alan1 bozmaz. Gériintiilerde
siyah bosluk olarak goriiniir. Titanyum aplikatorler
1,5 Teslaya kadar kullanimi uygun, 3T MR1n aplika-
toriin 1sinma ve donme momenti yoniinden kullanimi
ile ilgili tereddiitler bulunuyor. Titanyum aplikatorler
MR uyumlu olmasina ragmen artefakt yaratmaktadir.
Ozellikle materyal kalinliginin fazla oldugu, tandemin
ucu, igne, ovoid ve ring kanallarinin uglarinda arte-
fakt hassasiyeti nedeni ile imaj kalitesi bozulabilir. MR
manyetik alaninin giiciiniin artmasi ile artefakt etkisi
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artar. Imaj sekansina bagh olarak da gériintii uzayabi-
lir. T2 agirlikli imajlarda 5-10 mm uzama olurken, T1
agirlikli imajlarda 3-5 mmden daha azdir. Titanyum
aplikatorlerin artefakt yeri ve uzamasi MR ve BT fan-
tom gorintiilerinde degerlendirilir. MR goriintiileme
sirasinda metal igeren in vivo rektal dozimetreler ¢ika-
rilmis olmalidir.

BRT doz planlarinin dogrulugunda MR imajlari-
nin dogrulugu ¢ok 6nemlidir. Distorsiyonun etkisi doz
gradientinin milimetrede %5-12 civarinda olmasi ne-
deniyle dogrudan doz hesaplamasindaki belirsizliklere
yansir. Bu nedenle MR ile doz hesaplama konseptinin
anlamlilig1 ic¢in geometrik dogrulugunun kontroli
akilda tutulmalidir. BRT de viicudun dis konturu he-
saplama i¢in gerekmez. Sadece aplikatoriin yerlestiril-
digi bolge ile ilgili RAO ve hedef anatominin 6zellikle
dogrulugu 6nemlidir. Doz dogrulugu i¢in intra uterin
kanaldan 2 cm uzakta doz gradientinin mm de %6 ol-
dugu A noktasindaki dozun belirsizliginin %5den az
olmasi gerekir. Bu dogruluk BRT aplikatorlerinin oldu-
gu bolgenin MR sekanslarinin geometrik dogrulugu-
nun 1 mm i¢inde olmasi ile saglanabilir. Aplikatoriin
tanimlanmasi ve konturlar ayni imaj sekansinda olursa
higbir fiizyona gerek olmadan dogrudan hesaplama
yapilabilir. Aplikatér ve konturlar ki ayr1 imaj serisin-
de oldugunda fiizyon yapilarak birlestirilir. Imajlarin
eslestirilmesi (registrasyonu) 3 boyutlu olarak yapildi-
ginda dogrulugu artar. MR 1n axial T2 imajlarina ek
olarak sajital ve koronal diizlemler kullanilarak daha
kolay ve dogru ¢akigtirma yapilir. Eslestirme aplikatore
gore yapilmali, kemik yapiya gore ¢akistirildiginda ap-
likat6riin 5 mm den fazla yer degistirebilecegi dikkate
alinmalidir.[17] Eger aplikatorlerden tandemin agisi
veya boyu degistirilmedi ise aplikatore gore cakistiril-
mal1 yoksa hedef hacim ¢akistirmada esas alinmalidir.
Aplikator tanimi ve konturlama igin rijit ¢akistirma

tercih edilmelidir. Fiizyon belirsizlikleri ¢ok kiigiik bile
olsa etkisi biiyiik olabilir. Bu belirsizliklerin absorbe
dozda 6nemli degisikliklere neden olabilecegi hesaba
katilmalidir. Tanderup ver ark. tarafindan yapilan calig-
mada Flizyon kaynakli hatalarin 6nemli doz degisimi-
ne neden oldugu bildirilmistir. DVH parametrelerinin
mm bagina %4-6 olarak degistigini gostermistir. Fiiz-
yon hatasinin 5 mmden fazla olmasi kabul edilemeyen
tedavi planina yol acar. Vaginal kaynak pozisyonunu
3mm ant/post yondeki hatasinin mesane ve rektum
dozunu %20 oraninda degistirebilecegini gostermistir.
Aplikatér tanimlamadaki hatalarin sonucu organlara
bakan yondeki hatanin biiyiikliigiine baglidir. Rektum
ve mesane bundan en ¢ok etkilenen en duyarli organ-
lar olarak bildirilmistir. Ant-post yonde 1 mm tanim-
lama hatas1 D2cc dozlarinda ort %5-6 degisime neden
olur (1 hastada %7). Diger yonlerde ve HR CTV (D90,
D100) ve sigmoid (D2cc), ortalama degisiklik mm ba-
sina %4 (bir hastada mm bagina %5 degisim) bulun-
mustur. Ring aplikatorde kanali tanimlarken ring cap
kalinhig1 yanlis tanimlandiginda 2 mm’lik sistematik bu
yanlis pozisyon tanimlanmasi tiim hastalar1 etkileyen
%10+2 hedef ve RAO dozuna neden olur.[18]

De Leeuw AAC ¢alismasinda organ hareketlerinin,
aplikatoriin tanimlanmasindan daha fazla DVH para-
metrelerini degistirdigini gostermistir.[19]

Goriintii Eslegtirmedeki (Rigit — Deformable Image
Registration) Belirsizlikler:

Goriintiilerin registrasyonu (eslestirilmesi, ¢akis-
tirllmasi), 3B goriintii rehberliginde brakiterapinin
onemli bir agamasidir. Konturlama ve aplikator re-
konstriiksiyonu farkli modalitelerde ve/veya farkl za-
manlardaki imaj serilerini kapsayabilir. Dogru goriintii
cakistirilmasi ozellikle toplam dozun degerlendiril-
mesinde 6nemlidir. EXRT'de absorbe doz diistisiiniin
yiitksek oldugu bolge BRTde yiiksek doz alan bolgeye

Sekil 2. (a) Rijit registrasyon kullanilarak yapilan fiizyonda BT ve MR goriintiilerinde tanimlanan hedef hacim ve RAO lar,
(b) Ayni goriintiilerin Deformable registrasyon kullanilarak yapilan fiizyonunda deformasyonun bitytikliigiine gore
kirmizidan maviye degisen renkler ve her bir registrasyon alaninin geometrik degisimi goriilmektedir. (c) Defor-
mable registrasyon sonrasinda degisen hedef hacim ve RAO hacimleri goriilmektedir.
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rastladiginda, 6rnegin parametrial boost yapilacaksa,
EXRT, orta hat korumali veya hayli konformal IMRT,
VMAT gibi tekniklerle yapildiginda toplam dozun he-
saplanmasi 6zellikle zorlasir. EXRT sonrasinda BRT ile
ilave dozlarin toplanmasinda Deformable (esnek) imaj
registrasyon (DIR) kullanimu ile ilgili ¢aligmalar hala
devam etmektedir. DIR siirlamalar1 nedeni ile alte-
natif yaklagimlar énerilmektedir. {lgilenilen bolgenin
(ROI -regiion of interest) rijit registrasyonu yapilma-
styla cakisan hacimlerde doz degerlerinin manuel he-
saplanmasi ile doz tahmini yapilabilir.

Pre EXRT ve BRT planlama imajlar1 arasinda ol-
dukga farklilik vardir. Tiimor regresyonu, aplikatorle-
rin yerlestirilmesi ve vaginal paking, organlarda 6nem-
li deformasyona yol agar. EXRT 6ncesinde gekilen BT,
MR ve PET imajlarindan farkli olarak tiimdr, mesane,
rektum ve sigmoidin degisimi gibi anatomideki bu
onemli deformasyonu, kemige ve yumusak dokuya
gore rijit (esnek olmayan) ¢akigtirmayla elemine etmek
miimkiin degildir.[20]

Aplikatdr esas alinarak registrasyon yapildiginda,
yakindaki organlar ve tiimoriin kendisi aplikatore gore
rolatif olarak stabil konfigiirasyonuna sahiptir. Kemik
yapiya gore registrasyon toplam dozu degerlendirme-
de anlaml1 hatalara neden olur. Sadece Lenf nodu gibi
kemik yapiya yakin yapilarin tanimlanmasinda kemik
yapi ¢akistirma icin kullanilir.

Son yillarda DIR daha elde edilebilir hale gelmistir.
Bu cakigtirmada bir 3B imajdaki her bir doku hacmi
elementi (voxel) ikinci imajda onunla uyugan hacimle
(voxel ile) cakistirilir. Tki imajdan, hedef imaj referans
olmasini istedigimiz imajdir. Hedefe gore deforme edil-
mesi istenen imaj kaynak imajdir. Her voxel hedef ima-
ja cakismast i¢in 3 boyutta hareket eder. Bu imajlardaki
her bir pixelin yeri, benzerligi ve intensitesini tanimla-
mak i¢in bazi parametreler kullanilir, bu deformasyonu
belirler. $ekil 2'de Rijit ve Deformable registrasyon kul-
lanilarak birlestirilen BT ve MR goriintiilerinde hedef
hacim ve RAO lardaki degisim goriilmektedir.

Deformable algoritmalarin dogrulugunu gorsel ola-
rak kontrol etmek i¢in tanimlama ya da yontem heniiz
bulunmuyor. Her bir algoritmanin kullandig: farkli bir
eslestirme yontemi vardir. Benzerlikleri veya yogun-
luklar1 hesaba katan algoritmalarda hata orani yiiksek
olabilir. Ikisinin birlikte olmasi dogrulugu arttirir. De-
formable algoritmanin giivenilirliginden emin olun-
madiginda, rijit algoritmalar kullanmak daha az hata
olmasini saglar. Kullanilan ¢akistirma algoritmalar:
arasinda farklar oldugu konusunda dikkatli olunmasi
gerekmektedir. Farkli yollarla imajlar1 ¢akistiran algo-
ritmalar kullanildiginda dogru fiziksel deformasyona
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uydugunun garantisi bulunmamaktadir. Deformable
algoritmalarin dogrulugu bu bélge i¢in her zaman ye-
terli olmayabilir. Brakiterapi aplikat6riiniin varlig1 bu
algoritmalar i¢in durumu zorlagtirir. Aplikator nede-
niyle olusan organ deformasyonu ve yogunluk degisik-
ligi DIR dogrulugunu azaltan en énemli etkendir. Bu
nedenle daha dogru cakigtirma i¢in aplikatoriin HU
(houns field unit) degerini degistirerek cakistirma ya-
pan DIR algoritmalar: gelistirilmektedir.

Kashani ve ark. tarafindan yapilan ¢aligmada 8 fark-
l1 gakistirma algortimasinin dogrulugu, kullanilan tek-
nige ve cakistirilan bolgeye gore incelenmistir. Algorit-
malarda ortalama hata 1.5-3.9 mm, maksimum hata
ise 5.1-15.4 mm olarak tespit edilmistir. Hatalarin TPS
(tedavi planlama sistemi) de hesaplanan doza etkisi an-
lamli bulunmustur. Ozellikle yiiksek doz gradienti olan
noktalardaki dozlarin toplanmasindaki belirsizlikle-
rin klinik olarak anlamli sonuglara neden olabilecegi
bildirilmistir.[21] Bir diger ¢aligmada pixellerin en az
%5’inde hata >3 mm, maximum hata 8-20 mm olarak
bulunmustur.[22] Deformable algoritmalarin dogrulu-
gu vakadan vakaya degisebilir.[23]

EBRT ve BRT den gelen absorbe dozlarin mate-
matiksel toplam1 anlaml degildir. BRT de kullanilan
fraksiyon dozlarinin bityiikliigii farkli biyolojik etkilere
sahiptir. Hesaplanan absorbe doz noktalarinin birim
hacminin (voxel) aldig1 veya EXRT ve BRT’nin her
bir fraksiyonundan ilgilenilen bolgenin aldig1 dozlar
EQD2Gy (2Gy esdegeri doz) olarak hesaplanir. Cakis-
tirillan ayn1 hacimlerin aldig: dozlar fraksiyondan frak-
siyona izlenebilir. Farkli goriintiileme serilerinin DIR
yapilmasi 6zellikle deformasyonun fazla oldugu pelvik
brakiterapinin hesaplanan toplam dozun tahmininde
hataya neden olabilir.
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