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Lokal ileri Evre Serviks Kanseri Tedavisinde Adaptif
Brakiterapi Uygulamasi: Bir Olgu Sunumu Esliginde
Tedavi Planlama ve Degerlendirmesi
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Giris

Yiiksek doz gradyanina sahip olmasi nedeni ile
brakiterapi (BRT) diger tedavi modalitelerinden farkli
olarak yiiksek radyoterapi dozunun lokalize bir alana
uygulanabilmesine olanak saglamaktadir.[1] BRT bu
ozelligi ile lokal ileri evre serviks kanserinin tedavisin-
de vazgecilemez bir tedavi segenegi olmustur. 2000’li
yillarin baglarindan itibaren eksternal radyoterapi
(ERT) uygulamalarinda oldugu gibi BRT uygulama-
larinda da bilgisayarl: tomografi (BT), manyetik rezo-
nans goriintilleme (MRG) gibi goriintiileme yontemle-
rinin ve tedavi planlama sistemlerinin kullanilmasi ile
birlikte {i¢ boyutlu adaptif BRT (3B-ABRT) ve goriintii
kilavuzlugunda BRT (GK-BRT) gibi yeni tedavi tek-
niklerinin klinikte kullanimi yaygin hale gelmistir.[2]
Bu yeni tedavi modaliteleri sayesinde hedef ve kritik
organlarin almis oldugu doz degerleri hacimsel olarak
analiz edilebilmekte, fraksiyon ici ve fraksiyonlar ara-
s1 farkliliklarin doz dagilimina etkisi kontrol edilebil-
mektedir.

Klinigimizde 2009 yilindan itibaren 3B-ABRT uy-
gulamalar1 lokal ileri evre serviks kanseri tedavisinde
rutin olarak kullanilmaktadir. Bu olgu sunumu kap-
saminda ise dig merkezde 180 cGy fraksiyondan 4500
cGy ERT aldiktan sonra klinigimizde 4x700 cGy BRT
planlanan lokal ileri evre serviks kanseri tanili 6rnek
bir olgu iizerinden 3B-BRT tedavi planlama basamak-

larindan bahsedilerek adaptif BRT nin gerekliligi tarti-
silacaktir.

Tedavi Planlama Basamaklari

Tedavi planlama basamaklary; aplikasyon ve BT si-
miilasyonu, konturlama, aplikator rekonstriiksiyonu,
tedavi planlama ve doz recetelendirmesi olmak iizere 4
ana baslik altinda ele alinacaktir.

Aplikasyon ve BT Simiilasyonu

Hastaya BRT i¢in gerekli 6n hazirliklar yapildiktan
(kan sayimi, bobrek fonksiyon testleri, jinekolojik mu-
ayene vb.) sonra ilk fraksiyon i¢in anestezi altinda apli-
kasyon islemi gerceklestirilmistir. Diger fraksiyonlarda
ise sedasyon sonrasinda uygulama gerceklestirilerek
BT simiilasyonu yapilmistir.

Aplikasyon sirasinda dikkat edilmesi gereken en
onemli parametrelerin baginda hastaya uygun aplika-
toriin secimi gelmektedir. Literatiirde yapilan ¢aligma-
larda da uygun aplikator seciminin tedavi etkinligin-
de 6nemli rol oynadig: gosterilmistir.[3,4] Bu nedenle
mevcut vakada en uygun tandem ve ovoid segilerek ap-
likatorler ultrasonografi esliginde uterus igi ve vajene
yerlestirilmistir. Gerekli kogullarda aplikasyon tamam-
landiktan sonra aplikatorlerin fiksasyonu saglanarak
packing islemine gecilmistir. Packing isleminin en
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6nemli amaci rektum ve mesane gibi kritik organlarin
aplikatorden uzaklastirilmasini saglamaktir. Bu asama-
da dikkat edilmesi gereken en 6nemli nokta ise pac-
king islemine arkadan baslanarak one dogru gelinmeli
ve adaptif uygulamalarda 6nemi azalmis olarak diisii-
niilsede islemin tekrarlanabilirligi i¢in hangi tarafa ne
kadar packing yapildig1 kaydedilmelidir. Ayrica intra-
kaviter BRT de aplikasyon sirasinda dikkat edilmesi ge-
reken diger bir parametre ise antisepsidir. Bu nedenle
kullanilacak aplikatorlerin her hastadan 6nce mutlaka
sterilize edilmesi ve aplikasyon sirasinda yardimci ola-
cak personelinde sterilizasyon konusunda bilgilendiril-
mesi gerekmektedir.

Konturlama

Klinigimizde hedefve kritik organlarin konturlama-
sinda Groupe Europeen Curietherapy-European Soci-
ety of Therapeutic Radiation Oncology (GEC-ESTRO)
onderliginde olusturulmus konturlama kilavuzu re-
ferans kaynak olarak kullanilmaktadir. Hastamizda
konturlama agamasinda yiiksek riskli (HR-CTV) ve
orta riskli (IR-CTV) olmak tizere iki farkli hedef hacim
tanimlamasi yapilmistir. HR-CTV  konturlamasinda
ERT sonrasi yanit degerlendirme amaci ile ¢ekilen MR
goriintiileri ve yapilan ayrintili jinekolojik muayene
bulgular1 kullanilirken, IR-CTV konturlamasinda ERT
oncesi ¢ekilen MR goriintiileri referans alinarak tani
anindaki tumor yatagi cizilmistir. Sekil 1'de gosterildigi
lizere kritik organ olarak rektum, mesane, sigmoid ve
ince bagirsaklar tanimlanmustir.
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Aplikator Rekonstriiksiiyonu

Aplikator geometrisinin tanimlanmasi doz hesap-
lamas: sirasinda kaynagin aplikatér boyunca hareket
yonelimi, ilgili mesafede durus pozisyonu (dwell po-
sition), hedef ve kritik organlara uzaklig: gibi para-
metreler hakkinda bilgi verir. Bu nedenle aplikator re-
konstriiksiyonu esnasinda yapilacak olan sistematik ve
random hatalar hedef ve kritik organlarin almis oldugu
doz degerlerinde 6ngoriilemeyecek hatalar1 beraberin-
de getirecektir. Klinigimizde kullanmakta oldugumuz
Varian BrachyVision (Varian Medical Systems, Inc.,
Palo Alto, CA) tedavi planlama sisteminin saglamis
oldugu opsiyonlar dogrultusunda aplikatorler kullani-
a1 tarafindan “manuel” olarak girilebilmekte veya sis-
tem tarafindan otomatik olarak tanimlanabilmektedir.
Mevcut hastamizda ise aplikatorler BT kesitleri tizerin-
den uygun pencere seviyesi (window level) ve pencere
genisligi (window width) degerleri secilerek “manuel”
olarak tanimlanmugtir.

Tedavi Planlama ve Doz Recetelendirmesi

Tedavi planlama asamasinda tanimlanan aplikator
geometrileri iizerinden farkli planlama opsiyonlari
kullanilarak tedavi planlama islemi gerceklestirilebil-
mektedir. BrachyVision tedavi planlama sistemi ise
voliim optimizasyonu, doz sekillendirici araglar veya
kaynak pozisyon bilgilerinin ve siiresinin kontrol edil-
digi pencere aracilig: ile tedavi planlamasinin yapilma-
s1 ya da gerekli diizeltmelerin yapilabilmesine olanak
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Sekil 1. Hedef ve kritik organlarin konturlamasina ait (a) koronal ve (b) sagital kesit goriintiileri.




Biltekin. 89
Lokal ileri Evre Serviks Kanseri Tedavisinde Adaptif Brakiterapi Uygulamasi

Tablo1  Hedef ve kritik organlara ait doz-hacim histogrami (DVH) parametreleri

Planlama Kriterleri ve DVH Parametreleri
Klinik Protokol 1. fraksiyon 2. fraksiyon 3. fraksiyon 4. fraksiyon

D90 (HR-CTV)-cGy >700 805.0 700.6 705 702
D100 (IR-CTV)-cGy >350 359.9 2205 300 350

V5 (Rektum)-cc <2cc 0.007 2.2 1.02 0.63

V7 (Mesane)-cc <2cc 0.2 1.6 1.14 0.05

saglamaktadir. Volim optimizasyonu genellikle ¢ok
kanalli tedavi planlamalarinda avantaj saglarken, kanal
sayisinin diisiik oldugu uygulamalarda doz sekillendi-
rici araglarin kullanimi kolaylik saglamaktadir. Klini-
gimizde lokal ileri evre serviks kanserinde BRT proto-
kolii 1.8 Gy fraksiyondan toplamda 45-50.4 Gy ERT
sonrasi 4 fraksiyonda toplamda 28 Gy olacak sekilde
planlanmaktadir. Mevcut olgu {izerinde ise HR-CTV
icin EQD2 degeri hesaplandiginda yaklagik olarak 85
Gy’lik bir toplam doza kargilik gelmektedir.

Lokal ileri evre serviks kanseri i¢in intrakaviter BRT
uygulamalarinda kullanmis oldugumuz klinik proto-
kol ve olgumuza ait doz-voliim histogrami (DVH) de-
gerleri Tablo 1'de verilmistir. Ayrica hastaya ait tedavi
planlamalari ayrintili olarak incelendiginde, ilk fraksi-
yon icin gekilen BT kesitleri ve 6n radyografi goriin-
tiisiinde sol ovoid ve tandemin hedef bolge icerisinde
st tiste cakigtigr gortlmistiir (Sekil 2a). Fakat mevcut
aplikasyon iizerinden tedavi planlamasi yapildiginda
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Tablo 1'de gorildiigii tizere hedef ve kritik organ doz-
larinin saglanabildigi ve Sekil 3’te gosterildigi tizere de
konformal bir doz dagiliminin elde edilebildigi goz-
lemlenmistir. Tkinci ve {igiincii fraksiyonlara ait Sekil
2b ve cdeki 6n radyografi goriintiileri incelendiginde
ise birinci fraksiyonda yapilan aplikasyondan farkl: ol-
dugu fakat kendi icerisinde ikinci ve iigiincii fraksiyo-
na ait aplikasyonun benzer oldugu goriilmiistiir. Ancak
BT Kkesitleri tizerinden kontrol edildiginde radyografi
goriintiilerinin benzer olmasina ragmen her iki fraksi-
yonda da Sekil 4’te gorilldigi tizere rektum dolulugu
arasinda biiyiik farklilik bulunmaktaydi. Bu nedenle
sadece iki boyutlu goriintii tizerinden tedavi planlama
kararinin verilmesi hedef ve kritik organ dozlar1 agi-
sindan bityiik farkliliklar: beraberinde getirecektir. Se-
kil 5’teki gibi 2. fraksiyonun kaynak pozisyon ve siire
bilgileri 3. fraksiyondaki aplikasyon geometrisi tizerine
etanimlandiginda hedef ve kritik organ doz degerlerin-
de ve doz dagiliminda biyiik farkliliklar gézlemlen-

Sekil 2. Farkli fraksiyonlara ait aplikatér poziyonunu gosteren 6n radyografi goriintiileri (a)
birinci fraksiyon, (b) ikinci fraksiyon, (c) ti¢tincii fraksiyon ve (d) dordiincii fraksiyon.
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Sekil 4. (a) ikinci fraksiyona ait radyografi goriintiisii ve rektumdaki gaz dolu-
lugunun gosteren BT kesiti, (b) tigiincii fraksiyona ait radyografi ve BT
kesit goriintiisii.

mistir. Ozellikle de HR-CTV dozu incelendiginde D90
degerinin 557 cGye diistiigli goriilmiistiir. Bu nedenle
her iki fraksiyonda da tedavi planlamas tekrarlanarak
hasta tedaviye alinmistir. 4. fraksiyonda ise yapilan ap-
likasyona ait tandem pozisyonunun ilk {i¢ fraksiyon-
dan daha farkli oldugu gozlemlenirken (Sekil 2d) hedef

ve kritik organ dozlar1 klinik protokole uygun olacak
sekilde tedavi planlamasi gerceklestirilerek hastanin
tedavisi tamamlanmigtir. Téim fraksiyonlar i¢in iki bo-
yutlu uygulamalarda tanimlanan A noktasinin aldig:
doz degerlerine bakildiginda ise 700 cGy’in altinda ol-
dugu gorilmistiir (1. fraksiyon: 425 cGy, 2. fraksiyon:
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HR-CTV
IR-CTV

Sekil 5. 2. fraksiyona ait kaynak pozisyon ve siire bilgilerinin 3. fraksiyondaki aplikator geometrisi iizerine tanimlandiginda
elde edilen doz dagilimi ve DVH goériintiilerinin karsilagtiriimasi.
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416 cGy, 3. fraksiyon: 577 cGy, 4. fraksiyon: 363 cGy).
3B-BRT uygulamasi ile birlikte A noktasi 6nemini kay-
bederken, farkli aplikasyonlar iizerinden benzer tedavi
planlarinin elde edilebilinecegi goriilmektedir.

Tartisma ve Sonug

Giliniimiizde BT ve MR tabanl intrakaviter BRT
uygulamalari, hedef ve kritik organlarin aldig1 doz
degerlerinin voliimetrik olarak analiz edilebilmesine
olanak saglamaktadir.[5,6] Fakat planlama ve tedavi
agamasindaki bazi sistematik (kaynak kalibrasyonu,
doz hesaplamas: gibi) ve random (fraksiyon i¢i apli-
kator hareketi, organ hareketi gibi) hatalar ¢esitli be-
lirsizlikleride beraberinde getirmektedir. Tanderup ve
ark’larinin yapmis oldugu ¢alismada bu belirsizlik-
ler kaynak kalibrasyonu, doz hesaplamasi, aplikator
rekonstriiksiyonu, konturlama, fraksiyonlar arasi ve
fraksiyon ici belirsizlikler ve doz iletimi “dose delivery”
olmak tizere alt1 ana baglik altinda kategorize edilmis-
tir.[7] Kaynak kalibrasyonu ve doz hesabi ile ilgili belir-
sizlikler AAPM’in 138 no'lu raporunda detayls bir se-
kilde ele alinmuistir.[8] Tanderup ve ark’larinin yaptig
calismada da kaynak kalibrasyonu ve doz hesabindan
kaynakli belirsizliklerin siras1 ile %2 ve %3 civarinda
hedef ve kritik organ doz degerlerinde belirsizlige ne-

den olabilecegi raporlanmustir.[7] Aplikator rekons-
tritksiyonu ve kaynak pozisyon farklihigindan kaynakli
belirsizligin ise %4’tin altinda oldugu literatiirde ya-
pilan ¢alismalarda yer almaktadir.[9-14] Fakat bu ¢a-
lismalarin ¢ogunda aplikator rekonstritksiyonun MR
goruntiileri izerinden yapilmasi nedeni ile BT tabanli
uygulamalarda bu belirsizligin daha diisiik olabilece-
gi ongorilmektedir. Ayrica BT tabanli uygulamalarda
optimum kesit kalinlig1 ile BT ¢ekimi, uygun goriintii
penceresinin secilmesi ve metal aplikatorlerin neden
oldugu artefaktlarin ara yazihmlar (SEMAR, O-MAR
gibi.) kullanilarak ortadan kaldirilmasi veya azaltilmasi
aplikator rekonstriiksiyonundan kaynakl: belirsizlikle-
rin minimalize edilmesinde 6nemli rol oynamakta-
dir. Hellebust ve ark.nin yaptig1 bir ¢alismada serviks
kanseri brakiterapisinde konturlamadan kaynakli do-
zimetrik belirsizliklerin analizi i¢cin 10 farkli uzman
tarafindan hedef ve kritik organlarin tanimlanmast is-
tenerek ayni tedavi plani tizerinden HR-CTV i¢in D90
degeri, rektum, mesane ve sigmoid i¢in ise D2cc deger-
leri arasindaki farkliliklar karsilagtirilmistir. Calismada
veriler analiz edildiginde farkli gozlemciler arasindaki
HR-CTV D90 degeri igin %8-10; rektum, mesane ve
sigmoid D2cc degeri igin %5-11 civarinda farklilik ol-
dugunu raporlamislardir.[15] Bu ¢alismaya ek olarak
Tanderup ve ark’larinin yaptig1 ¢calismada da kontur-
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lamadan kaynakli belirsizligin serviks BRT’sinde en
biiyiik yiizdeye sahip oldugu belirtilmistir.[7] Tim bu
belirsizliklere ek olarak fraksiyon ici ve fraksiyonlar
aras1 organ hareketleri, aplikator pozisyon farkliliklar
gibi belirsizlikler brakiterapi uygulamalar: sirasindaki
toplam hata oranini artirmaktadir. Fraksiyonlar arasi
belirsizliklerin ortadan kaldirilmasinda adaptif braki-
terapi uygulamas: 6nerilmektedir. Fraksiyon i¢i belir-
sizliklerin azaltilmasinda ise aplikator fiksasyonunun
iyi bir sekilde saglanabilmesi ve BRT’ye hazirlik asa-
mast ile tedavi asamasindaki siirenin olabildigince kisa
tutulmas: yine belirsizliklerin azaltilmasinda 6nemli
rol oynamaktadir.

Sonu¢ olarak BRT uygulamas: saglamis oldugu
avantajlarin yaninda gesitli belirsizlikleri de beraberin-
de getirmektedir. Klinikte hasta tedavisi sirasinda bu
belirsizliklerin miimkiin ise ortadan kaldirilmas: veya
azaltilmasina (adaptif BRT, konturlamada uluslararasi
kilavuzlarin referans alinmasi, uygun aplikator rekons-
tritkksiyonu gibi.) yonelik 6nlemlerin alinmasi, bunu
yapmak miimkiin degil ise (tedavi planlama sisteminin
TG-43 formalizmine gore doz hesaplamasi yapmasi,
fraksiyon ici organ hareketleri gibi.) gelecek belirsizlik-
lerin g6z 6niinde bulundurulmas: tedavinin etkinligi
acisindan biiytik 6nem tagimaktadir.
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