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HDR PROSTAT BRAKITERAPI

Med. Fiz. Uzm. Yasemin Asyalioglu

rakiterapi, tUmor ylizeyine ya da icine kayna-

gin konumlanmasiyla ylksek radyasyon dozu-

nun direk hedefe gonderildigi bir radyoterapi
yontemidir. Brakiterapinin avantaji, yuksek doz grad-
yenti ile hizli doz disls sagladigindan hedef yiiksek
doz alirken komsu dokularin az doz alarak korunmasi-
dir. Brakiterapi uygulanan doz hizina gore siniflandiril-
diginda; doz hizi saatte 0,2-2 Gy araligindaysa buna
LDR (low dose rate) yani disik doz hizli, saatte 12 Gy
den buyikse HDR (high dose rate) yuksek doz hizli
brakiterapi olarak tanimlanir. LDR kalici kaynaklarla
(seed)
(afterloader) cihazlarla uygulanmaktadir.

uygulanirken HDR sonradan yuklemeli

HDR brakiterapide doku igine yerlestirilmis kateter
boyunca hareket edebilen, bir ¢elik kablo ucuna tuttu-
rulmus ylksek aktiviteli kaynak ile isinlama yapilhr.
Kaynak uzunlugu 3.5 to 5 mm ve capi 0.5 to T mm
olarak degisen fiziksel boyutlardadir. Kaynak konum
araliklari 1-5mm arasinda olmaktadir. Iridium-192
(ortalama foton enerjisi 380 keV) ve Cobalt-60 (foton
enerjileri 1.17 ve 1.33 Mev) en ¢ok kullanilan kaynak-
lardir ve hedef hacimde benzer doz dagilimi sergiler-
ler.

Prostat kanseri tanisi alan hastalar, radikal prostatek-
tomi, eksternal radyoterapi, brakiterapi, androjen yok-
sunlugu tedavisi ya da bunlarin kombinasyonu olan
bircok tedavi secenegiyle karsi karsiyadir. Uygun teda-
vinin secimi hastanin bulundugu risk grubu, hastaligin
buyikligu, obstriktif Uriner semptomlarin varligs,
prostat hacmi, daha 6nce gegirilmis prostat operasyo-
nu, hasta yasi ve eslik eden hastaliklar ile hastanin ter-
cihleri ve tedavinin uygulanabilirligi gibi faktorlere
baglidir.

Radyoterapi endikasyonu olan hastalar icin ister mo-
noterapi, ister eksternal radyasyon tedavisine boost
olarak olsun, brakiterapinin dnemli bir roli vardir. Bra-
kiterapi ayrica eksternal radyoterapi ya da brakiterapi
sonrasi olusan lokal nulkslerde kurtarma (salvage)
amacl tedavi olarak da uygulanabilmektedir.

ister kalici kaynaklarla LDR, ister sonradan yiiklemeli
HDR brakiterapi olsun her iki tedavide de doz kanserli
dokuyu cepecevre sararken normal dokularin korun-
masi eksternal tedaviden Ustlindir. George ve arka-
daslari tarafindan yapilan dozimetrik bir calismada,
normal dokulardaki radyasyon dozu (rektal ve mesane
duvarn dahil) brakiterapi de (HDR veya kalici tohum-
lar), eksternal teknikler ile karsilastinldiginda
(volumetrik modulasyonlu ark tedavisi (VMAT), yo-
gunluk modulasyonlu proton tedavisi) belirgin sekilde
daha dusuktar (1). Spratt ve meslektaslari da stereo-
taktik vicut radyoterapisi (SBRT) ile HDR dozimetrisi-
nin karsilastinlmasinda benzer bir sonug elde ettiler,
normal dokularda en disik doz, HDR ile elde edildi.
HDR, ile prostata yuksek doz goénderilirken komsu

riskli organlar daha distik doz almistir (2).

HDR, > 12 Gy / saat oraninda verilen bir doz olarak
tanimlanir, ancak genellikle doz hizi bundan ¢ok daha
yuksektir ve dakikada 1 Gy'in Uzerindedir. Hizli doz
gonderiminin radyobiyolojik etkisi hipofraksiyone
EBRT yapilan SBRT'ye benzerdir. HDR geg cevap veren
normal dokular gibi distk alfa / beta oranlarina sahip
hicrelere, prostat kanserinde oldugu gibi daha fazla

zarar verir.

HDR brakiterapi 1980'den beri prostat kanserinde kul-
lanilmaktadir (3). Baslangicta HDR brakiterapiye gecis-
teki asil sebep LDR implantlarda ki kaynak kaybi ya da
yanlis yerlestiriimesi sebebiyle yetersiz doz sarimi
probleminin ¢ozilmesiydi (4). HDR planlamasi doku
icine yerlestirilen kateterlerle yapildigindan dolay! da-
ha bulyuk bir dogrulukla planlanan doz godnderilen
doz ile aynidir.

HDR brakiterapi sonuglari LDR ye gore daha tutarli bir
dozimetri sunar. LDR ile yapilan brakiterapiye gore
HDR brakiterapide Uretraya, mesane ve rektuma daha
disuk doz gonderilir (5,6). HDR brakiterapi prostat
disina hastaligin uzamasi ya da seminal vezikdllerin de
tutulumu durumunda daha guvenilirdir. Brakiterapi
doz dagihmlan dogasi geregi kaynak cevresinde yuk-

sek doz alanlariyla heterojendir. Prostat icine daha




yuksek dozun verildigi yerde dozu kolayca degisebil-
me yetenegdi nedeniyle HDR, prostat ici fokal tedaviler
icin doz sarmasinda LDR den daha Ustindr.

HDR de radyasyon dozu LDR'deki gibi haftalar veya
aylar boyunca yavasca degil dakikalar icinde hizl bir
sekilde hedefe gonderilir. Bu nedenle implantasyon
sonrasi olusan 6demden dolayl prostat hacmindeki
dinamik degisikliklerin tedaviye olumsuz etkisi HDR
de ¢ok az olacaktir. HDR daha kisa tedavi slresine sa-
hip oldugundan HDR sonrasi idrar semptomlarinin
LDR’ye gore daha hizli ¢ozllmesi saglanir. HDR'deki
kisa tedavi suresi ozellikle daha hizli bolinen kanser
hucrelerinde LDR’ye goére ayrica olasi bir avantaj sag-
layabilir (7). Alfa/beta orani prostat kanserinde komsu
normal dokulardan daha kiculktir. Prostat kanser
hicreleri radyasyonun buyuk fraksiyon sayilaryla
gonderilmesine, normal ge¢ cevap veren hucrelerden
daha duyarldir. Bu durum ge¢ cevap veren bitisik
normal dokularin tolerans dozu asilmadan daha fazla
biyolojik doz artisi igin olanak saglar.

Klinik Endikasyonlar: HDR brakiterapi eksternal rad-
yoterapi ile birlikte boost olarak, monoterapi olarak
veya onceki eksternal radyoterapiyi izleyen bir kurtar-
ma secenegdi (salvage) olarak uygulanabilir. LDR braki-
terapide oldugu gibi, HDR brakiterapi icin de deger-
lendirilen hastalarda anestezi uygulama kontrendikas-
yonlari olmamali ve asagidaki goreceli kontrendikas-
yonlar dikkate alinmalidir (8).

. Uluslararasi Prostat Semptom skoru
(International Prostate Symptom Score, IPSS) 18
den buyuk, kisitlayici akis diizeni veya reziduel

idrar hacmi> 100 cc;

. Mesaneye cikinti yapan bir medyan lob > 1cm
. Prostat hacmi> 50 cc;
. Prostatin ~ 6nceki  transiretral rezeksiyonu

(TURP);
. Aktif enflamatuar barsak hastalig;

. Onceki pelvik radyasyon tedavisi

HDR Boost: Eksternal radyoterapi prostat icini ve
hastaligin prostat disina uzantisini tedavi ederken,
brakiterapi ile boost yapildiginda prostat ici yiksek
dozlara ¢ikilmasini saglanir. 2017 Amerikan Klinik On-
koloji Dernegi (ASCO) / Kanser Bakimi Ontario (CCO)
brakiterapi kilavuzlarinda brakiterapi boost olarak
(LDR veya HDR) uygun orta ve yuksek riskli hastalar
icin radyasyon tedavisi secimi olarak onerildi (9). Bu
Oneri hastalarda artmis hastaliksiz sagkalim oldugunu
gosteren U¢ randomize kontrolli ¢alismanin sonugla-
rina dayanmaktadir. Bu calismalar eksternal radyote-
rapinin brakiterapi ile kombini ile sadece eksternal
radyasyon tedavisini kiyasliyor. Bu klinik calismalarin
her biri farkli bir brakiterapi boost bicimi kulland.

HDR Monoterapi: HDR monoterapisi dusuk ve iyi
orta risk hasta grubu icin birden fazla fraksiyonda ve-
rildiginde iyi tolere edilen ve etkili bir tedavi yontemi-
dir. Ayrica yuksek riskli hastalikta mikemmel sonug
bildiren yayinlar da vardir. Optimum doz ve fraksiyon-
lar tanimlanmamustir. ki fraksiyonda 27 Gy'lik bir mo-
noterapi dozu etkili ve iyi tolere edilir (14,15).

Kurtarma (Salvage) HDR: Lokal kanser niksi uzak
metastaz gelisimi igin risk teskil edebilmektedir. Lokal
kurtarma (local salvage) tedavisi potansiyel olarak
semptomlari 6nleme ve lokal hastaligin ilerlemesi ve

ayrica uzak metastazlarin olusmasini dnleyebilir.

HDR brakiterapisi, prosat icindeki belli bir odagi teda-
vi edebilmek gibi 6zel bir avantaja sahiptir. Prostat
icindeki nukslerin %95'i baslangicta gorulen hastahk
bblgesinde meydana gelir (16,17,18,19). Halen fokal
kurtarma amaciyla prostat HDR brakiterapisi (focal
salvage HDR) arastirmalari devam etmektedir.

HDR Prostat Teknigi: HDR prostat brakiterapi uygu-
lamasindaki islem sirasini sdyle 6zetleyebiliriz:

. Genellikle TRUS kullanilarak kateterler gorinti
rehberliginde yerlestirilir.

. Yerlestirilen kateterlerin goruntileri TRUS, BT ya
da MR goruntileme ile elde edilir.
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Tablo 2. Cesitli calismalardaki EBRT ve HDR boost onerileri (8,11,12,13)

Martinez ve ark. RTOG0321 Morton ve ark. OR;§4G RTOG 1115
EBRT HDR BOOST HDR BO-
EBRT HDR BOOST EBRT OST HDR BOOST
3X5,5Gy
e 4sGy/2sfr | ax9sGy |32 qsay 15Gy
45Gy/25fr 2x 9,5 Gy

Tablo 1. Avrupa brakiterapi grubunun HDR boost
doz fraksinasyon GEC/ ESTRO o6nerisi (10)

EBRT
DOZ FRAKSIYON HAFTA
45 Gy 25 5
46 Gy 23 4,5
35,7 Gy 13 3
37,5 Gy 15 3
HDR BOOST
DOZ FRAKSIYON
15 Gy 3
11-22 2
12-15 1
. Planlama sisteminde hedef, riskli organ kontur
. lamasi
. Planlama sisteminde kateterlerin olusturulmasi
. Kaynak bekleme stirelerinin (dwell time) optimi-
ze edilmesi
. Kalite glivence
. Tedavinin uygulanmasi

Secilen goriintileme yontemi, anestezi, tedavinin uy-
gulanacagi alan tedavinin surecini etkileyen diger un-
surlardir. HDR prostat teknigi genel ya da mutlak ha-
reketsizlik saglanabilmesi durumunda spinal anestezi
ile uygulanabilir. Tek fraksiyon tedavilerde hasta ayni
glin evine gidebilirken birden fazla fraksiyone tedavi-

lerde hasta yerlestirilen kateterlerle bir veya daha faz-
la gln hastanede kalir ya da her fraksiyonda tekrar
kateterler yerlestirilir (8).

Anestezisi yapilan hastaya TRUS rehberliginde kate-
terler yerlestirilir. TiUm prostat i1sinlamasinda genelde
kateterlerin 12 adeti periferde, 4 adeti merkezde ol-
mak Uzere toplam 16 adet kateter kullanilir. Bu sekilde
kateterlerin konumlanmasi ile Uretra ve rektum dozla-
rinin duslrtlmesi saglanir. Prostat icinde bulunan do-
minant bir noduli fokal boost yapmak icin nodil icine
bir iki kateter eklenmesi dozda istenen artisi saglar (8).

Sonraki adim olan gérintuleme icin ideal olani hasta-
nin pozisyonunun tedavi boyunca bozulmamasidir.
TRUS rehberliginde planlamada hastaya igne yerles-
tikten sonra, hazir hasta anestezi altindayken ve TRUS
probu hala yerindeyken kateterler yerinden oynama-
dan ve hastanin pozisyonu degismeden gorinti alin-
masi saglanmis olur (20). BT tabanli plan kullanildigin-
da ise igne sablonunun (template) perineye sabitlen-
mesi ve hastanin bacaklarinin litotomi pozisyonun
bozulup hastanin bilgisayarli tomografisinin cekilmesi
gerekmektedir. Bu surecte hastanin BT transferinde
kateterlerin yerinden oynamasi engellenmelidir. Kate-
terlerin yerinden oynamasi prostat dozunu dusurur-
ken, Uretra ve penil bulp dozlarinin artmasina sebep
olabilir (21).

imajlar planlama sistemine génderildikten sonra klinik
hedef volum (prostat) ve riskli organlar (lretra, rek-
tum, bazen mesane) konturlanir. Planlama hedefi hac-
mi (PTV) klinik hedef hacmi (CTV) ile aynidir. Bazen
dominant bir nodul ya da gross timor hacmi boost
olarak konturlanabilir. Bu boost alani genellikle multi-
parametrik MR goérintileme (mpMRI) yardimi ile




Tablo 3: HDR prostat brakiterapi cesitli uygulamalara gore protokolleri tablosu (Dr. Morton tarafindan ha-
zirlanmistir).

Tek fraksiyon = .
T
boost HDR monoterapi | Fokal Salvajtedavi | o 92SNAL | porocoops | NCICPRIS
2 ¥ tedavi
{ EBRT oncesi)
19 Gy x 1fr 11:"51 g;ozt;:r
Doz fraksiyon ya da 13.5Gyx2ff g
semas: 15Gy x 1fr 13,5 £ (1 hafta arayla) ve 15Gy x 1fr 15Gy x 1fr
(1 hafta arayla) i fokal lezyona
13,5 Gy x2 f
PTV=CTV=
PTV=CTV= PTV=CTV =
- stat
Hedef (target) | prostat+ PTV=CTV = fokal lezyon + mkm‘:‘:’gf’ beo L [NEvea=
Yolum | herhangi kapsul prostat belirsiz bolge icin | & 8 prostat
d < = PTV13,5 kapsul disina
Isina uzama matin T aia
V100 = =90%
) fokal lezyon prostat V10,5Gy = (>=85%
VA= L V100=95-99% 90% kabul vz 95%
edilebilir
—99. fokal lezyon fokal lezyon
o V90=97-100% V13,5Gy > 95%
fokal lezyon fokal lezyon a
Hedef Dozlar | V150 <35% V150 < 35% o e e V150 < =35%
fokal lezyon i
V200 < %11 V200< 12% e ik V200< =12%
D90=105-
115%_(100-
120% kabul
edilebilir)
Dmax<120% Dmax= 19.5Gy
%;ﬂ D10% < 118% | D10%<115% D10%<110% D10%=< 110-115% | D10%<118% | D10%<120%
V130=0cc
Dimax<90%
Re:t‘::r'?a?z V80 < 0,5 cc V80 <0,2 cc V80 <0,5 cc VBAGy <0,5¢cc | V80 <0,5 cc
V75 =2 1¢cc

planlama sistemindeki goérintin degerlendirilmesi ile

belirlenir (8).

riskli organlar i¢in 6nermistir (10).

Konturlama islemi bittikten ve kateter pozisyonlari .

tanimlandiktan sonra ters planlama (invers planning)

yontemi ile anatomik tabanl dozimetrik kisitlarla kay-

nak bekleme stireleri (dwell time) optimize edilir (22).

istenen dozlarin hedefi sarmis olmasi (tanimlanan do-

zun %100 Und alan hacim V100 Un ya da %90 nini sa-

ran doz D90) hastaligin kontroli igin dnemliyken,

Uretra dozu da uzun vadeli Griner morbiditenin belir- U

leyicisi olarak 6nemlidir (23,24). Rektumun 2cc doz

alan hacmi olasi gecg rektal toksiteyi gosterir (18).

GEC ESTRO asagidaki dozimetrik kistaslari hedef ve

PTV V100> 95% ya da D90> 100%

2 cc rektum dozu <75Gy her bir fraksiyonda 2

Gy esdeger doz karsiligi olarak (EQD?2)

DO,1cc (0,1 cc nin aldigi doz) < 120 Gy (EQD2)

ya da

Uretranin 10% aldigi doz 120 Gy (EQD?2)

Uretranin 30 % aldigi doz < 105 Gy (EQD2)




Gercek zamanli TRUS tabanli planlamada, tanimlanan
doz 15 Gy icin genellikle kullanilan hedefler sunlardir

(8).
. Prostat PTV V100> 95%

Prostat V200 < 14%

o Uretra maksimum doz < tanimlanan dozun
130%'si

. Uretra D10 < tanimlanan dozun 120 % si
. Rektum maksimum doz < 15 Gy
o Rektumda 12 Gy alan hacim < 0,6 cc.

Kullaniilmakta olan HDR prostat brakiterapinin gesitli
uygulamalarinin dozimetrik kistaslar da bir tablo ola-
rak asagida 6zetlenmistir.

Prostal HDR Protokolleri Ozeti: HDR prostat braki-
terepisi icin sik kullanilan doz rejimleri ve normal or-

gan sinirlamalari Tablo 3'te 6zetlenmistir.
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Kocaeli dogumluyum ve is

V:v—-' v hayatina da Kocaeli de bas-
<" ladim. Kocaeli Devlet Hasta-

3 | nesi 'nde 16.06.2007 tarihin-
\m i A den 25.05.2016 tarihine ka-
dar calistim. (Co-60-CMS XiO, TomoTherapy Hi-Art -,
Varian DMX - Eclips), daha sonra 03.10.2016-
07.02.2017 tarihinde Sakarya Universitesi Egitim Aras-
tirma Hastanesinde (Siemens Artiste cihazi ve Prowess
Panther ) kisa bir siire calistiktan sonra istanbul’a ta-
sindim ve 25.12.2017 tarihinden buyana Liv Hospital —
Ulus'ta (Nucletron Flexitron HDR Brachytherapy) calis-
maktayim.




